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Cet atlas de poche, grand succes d'edition, est la 
reussite d'un pari pedagogique. 

Cone is et exhaustif, il propose en effet a la fois une 
analyse didactique des concepts et une synfhese hie- 
rarchisee des fonctions psysiologiques. 

Toutes les notions de physioiogie sont presentees de 
fa^on pratique et claire, la liaison systematique texte- 
image sur une double page permettant la compre¬ 
hension immediate de concepts souvent arides 

Dans cette troisieme edition, les auteurs ont princi- 
palement reecrit et totalement reactualise les notions de 
physioiogie cellulaire, de neurophysiologie et de phy¬ 
sioiogie des glandes endocrines. Les acquis les plus 
recents en biologie moleculaire ont ete integres d tous 
les chapitres ; de fa^on systematique, les auteurs ont 
egalement traite des applications en physiopathologie, 
permettant ainsi d'illustrer les rapports avec la 
semeiologie et la pathoiogie medicole 

Toutes les illustrations sont nouvelles, et, par rap¬ 
port a la precedente edition, 30 nouvelles planches 
supplemental res ont ete integrees. 

Un index des valeurs normales en physioiogie, 

particulierement utile, a ete rajoute. 

Ce livre est I'outil indispensable pour preparer, 
reviser et reussir I'examen de physioiogie Support de 
cours, il est egalement tres utile a I'enseignant. 

Il s'adresse ainsi aux etudiants en medecine, 
sciences, pharmacie et medecine dentaire, egalement 
a tous les medecins soucieux d'actualiser leurs 
connaissances en physioiogie. 
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Preface de la cinquieme edition 


Depuis les dernieres editions, les connaissances en physiologie se sont largement developpees et 
approfondies dans un bon nombre de ses domaines L'avance rapide, en particulier dans le domaine 
du genome humain et de la connaissance des produits de ses genes, a apporte une comprehension 
toute nouvelle de la fonction et de la communication de la cellule II devint done necessaire de rema- 
nier et, en partie, d'elargir notablement le chapitre «Principes de base et physiologie cellulaire» et 
les parties concernant la neurotransmission, tout comme celles reservees aux mecanismes de la 
transmission intracellulaire des signaux, de la defense immunitaire et de la reception des stimuh sen- 
soriels Pour permettre une orientation plus rapide, l'appendice a ete complete par une liste des 
normes physiologiques usuelles et par un regroupement des formules importantes en physiologie. 
L'incontoumable index termmologique sert, maintenant, egalement d'index des abreviations utili- 
sees dans le texte 

Ce qui a du etre reduit et, en partie, imprime en petits caracteres concerne les remarques patho- 
physiologiques qui sont revelatrices de la connaissance des dysfonctionnements observes chez les 
patients D'ailleurs, pour les raisons deja evoquees ci-dessus, le savoir dans ce domaine s'est consi- 
derablement developpe Nous en avons tenu compte en adjoignant recemment a notre Atlas de Phy¬ 
siologie, largement eprouve, un «Atlas de Poche de Physiopathologie» (S Silbernagi, F Lang, 
Thieme Verlag) 

Une fois encore, je suis tres reconnaissantpour les suggestions precieuses de lecteurs attentifs 
(incluant notre fils Jacob), ainsi que pour les critiques bien a propos de mes collegues, en particulier 
le Prof Dr H Antoni, Freiburg, le Prof C v Campenhausen, Mainz, le Prof Dr W Moll, Regens¬ 
burg, le Prof K -H Plattig, Erlangen et le Dr Ch Walther, Marburg, comme pour celles de mes col¬ 
legues et collaborateurs a l'lnstitut de Wurzburg Pour le remaniement de presque toutes les figures 
et la realisation graphique des nombreuses nouvelles planches colorees. J'ai eu le plaisir particulier 
de pouvoir disposer, une fois encore, de la collaboration emmente et eprouvee de Monsieur Rudiger 
Gay et de Madame Astned Rothenburger Leur profond engagement et leur professionnalisme 
exceptionnel ont contribue de fa$on determinante a la realisation de cette nouvelle edition Je leur 
dois un cordial remerciement Je voudrais aussi remercier, chez l'Editeur, Madame Marianne Mauch 
pour sa tres haute competence et son enthousiasme dans son role de redactrice. Monsieur le Dr Jur¬ 
gen LUthje pour son assistance prevenante, et Madame Eisbeth Elwmg pour son travail precieux lors 
de la realisation Je tiens aussi a remercier Madame Kathanna Volker pour son aide toujours preve¬ 
nante et minutieuse dans l'elaboration de l'index 

J'espere que cet Atlas sera utile, permettant a l'etudiant de comprendre les connexions de la phy¬ 
siologie, et offrant au medecin praticien et au scientifique un rappel des connaissances deja acquises 
et des connaissances nouvelles 


Wiirtzburg, septembre 2000 
Stefan Silbernagi 



Preface de la premiere edition 


Nous nous proposons dans cet ouvrage de faire une description claire des donnees physiolo- 
giques, done essentiellement fonctionnelles, en nous appuyant sur le principe bien connu de l'atlas 
tel qu'il est applique en medecine. 

Nous nous sommes attaches, en guise d'introduction, a decrire les systemes de mesure (unites SI) 
ainsi que les principes essentiels de la physiologie. L'ouvrage proprement dit se compose de cha- 
pitres comprenant deux parties (texte-illustrations) destinees a faciliter la lecture et l'etude des divers 
sujets traites. Des renvois aux illustrations ou a d'autres parties sont indiques chaque fois que cela 
est necessaire. Le premier couple texte-tableau illustre d'un chapitre constitue une introduction au 
chapitre et a l'appareil concerne. Les themes particulierement complexes nous ont paru justifier le 
developpement de ce type d'introduction d'ou la succession de plusieurs pages texte-tableau de 
complexity croissante. 

Cet atlas de poche n'a pas pour vocation d'exposer en detail et de fat^on exhaustive toute la phy¬ 
siologie. C'est pourquoi nous avons essaye de presenter sous une forme claire les aspects essentiels 
de cette discipline et de montrer ses liens avec la physiopathologie. De ce point de vue, toute 
remarque critique ou suggestion seront les bienvenues. 

Cet ouvrage s'adresse aux etudiants en medecine et en biologie desireux d'acquerir les connais- 
sances de base en physiologie humaine. II les aidera par la suite dans la preparation de leurs examens 
et servira d'aide-memoire aux medecins hospitaliers, aux biologistes et aux professeurs de biologie 
pour se rememorer les connaissances deja acquises. Un important index alphabetique en fin d'ou- 
vrage facilitera ce travail. 

Ce livre sera aussi une aide precieuse dans la formation du personnel infirmier ainsi que pour les 
professions technico-medicales ou touchant a la pedagogie sportive et therapeutique. Dans le but de 
faciliter le travail de ces derniers lecteurs, la typographic du texte avec la succession de gros et petits 
caracteres permet une distinction immediate entre les passages essentiels et les passages particulars 
ou complementaires. 

Enfin, les auteurs souhaitent exposer la physiologie du corps humain aux etudiants des ecoles 
superieures travaillant sur la biologie ainsi qu'aux profanes qui s'interessent a la biologie et a la 
medecine. C'est pourquoi les termes techniques ont ete le plus souvent traduits en langage courant 
ou explicites. 

Cet ouvrage n'aurait pu voir le jour sans un etroite collaboration entre Monsieur Wolf-Riidiger 
Gay et Madame Barbara Gay qui se sont charges des illustrations. Qu'ils en soient remercies ici de 
meme que les collaborateurs de l'editeur qui ont tres aimablement repondu a notre attente et a nos 
souhaits. Nous voudrions egalement remercier Monsieur le Professeur Horst Seller et Monsieur Rai¬ 
ner Greger, maitre de conferences, qui ont revu certains chapitres avec un esprit critique. 

Madame Ines Inama, Mademoiselle Sarah Jones et Madame Gertraud Vetter, qui nous ont beau- 
coup aides lors de la redaction du manuscrit, ainsi que Madame Heidi Silbemagi, dont les sugges¬ 
tions nous ont ete tres precieuses lors de la relecture. 


Innsbruck et Baie, aout 1978 
Stefan Silbemagi 
Agamemnon Despopoulos 




Preface de la deuxieme edition 


Le 2 novembre 1979, alors que la premiere edi¬ 
tion de cet ouvrage etait deja en cours d'impres- 
sion, Agamemnon Despopoulos et sa femme 
Sarah Jones-Despopoulos appareillaient a bord 
de leur voilier et quittaient Bizerte (Tunisie) avec 
l'intention de traverser l'Atlantique. Ils ont 
depuis lors disparu et il n'y a plus guere d'espoir 
de les retrouver vivants un Jour. 

Cet atlas n'aurait guere pu voir le jour sans l'en- 
thousiasme et le talent creatif d'Agamemnon 
Despopoulos. II ne fut done pas facile de pour- 
suivre seul la redaction de cet ouvrage. Tout en 
respectant son esprit que nous avions defini 
ensemble des le debut et qui a re§u un accueil 
tres favorable, j'ai du remanier considerable- 
ment le texte afin de rendre compte des progres 
de la physiologie et de repondre aux suggestions 
des lecteurs. 

Wurtzbourg, ete 1983 
Stefan Silbemagi 



Dr. Agamemnon Despopoulos 


neen 1924 a New-York, ilfutjusqu'en 1971 Profes- 
seur de Physiologie a l'Universite de New Mexico, 
Albuquerque, USA, puis Conseiller scientifique de 
Ciba-Geigy, Baie. 
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Preface de la premiere edition frangaise 


L'extraordinaire somme de connaissances acquises et reconnues en physiologie, qui est dispersee 
dans des traites ou transmise par l'enseignant a partir des faits experimentaux, oblige l'etudiant a un 
long et difficile travail de synthese de ses lectures et notes de cours. 

L'experience nous montre, lors des controles et examens, la difficult^ qu'eprouve l'etudiant, 
d'une pan, a identifier, par une pensee clairement exprimee, la mise en place des rouages essentiels 
des fonctions physiologiques, c'est-a-dire les supports biologiques et renchainement des elements 
constitutifs des systemes, et, d'autre part, a en comprendre les dispositifs de controle et de regula¬ 
tion. 

L'aide-memoire, de conception tres originale par la richesse de son illustration, qu'ont realise les 
Professeurs SILBERNAGL de Wurzbourg et DESPOPOULOS de Baie, facilitera tres certainement l'etude 
de la physiologie. En effet, cet Atlas de poche a su offrir a la fois une analyse elementaire des 
concepts physiologiques et une synthese hierarchisee, demarches qui sont toutes deux indispen- 
sables pour memoriser utilement les fonctions physiologiques surtout dans la perspective de com¬ 
prehension des perturbations pathologiques. La gamme etendue des couleurs choisies par les 
illustrateurs de cet ouvrage, en relation directe avec un inventaire concis des faits reconnus et de 
leurs correlations, assure une dynamique de reflexion grace au couplage texte-figure. Le recours a 
l'index, permettant de nombreux renvois a des rubriques distinctes, apporte sa consistance a l'aide- 
memoire. 

Pour l'enseignant, cet atlas materialise la reussite du pari pedagogique des auteurs L'etudiant 
tirera profit d'une frequente consultation de cet atlas s'il veut fixer dans sa memoire les enseigne- 
ments re?us et les lectures des textes et des traites qu'il a consultes au cours de ses etudes. 

Dr. Daniel LAURENT 
Professeur a l'Universite 
Pans - Val de Marne 
Laculte de Medecine 
de Creteil (Physiologie) 
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Physiologie generate et physiologEe cellulaire 


«... Si Von decompose Vorganisme vivant en isolant ses diverses parties, ce n 'est que pour lafac 
lite de I'analyse experimental, et non point pour les concevoir separement. En effet, quand onvei 
donner a une propriete physiologique sa valeur et sa veritable signification, ilfaut toujours la ra\ 
porter a Vensemble et ne tirer de conclusion definitive que relativement a ses effets dans c< 
ensemble.» 

Claude Bernard (186: 


Le corps humain, un systeme 
ouvert avec un milieu interne 

La vie dans sa plus simple expression est parfai- 
tement illustree par l'exemple d'un organisme 
unicellulaire. Afin de survivre, 1'organisme, 
meme le plus rudimentaire, doit faire face a des 
exigences apparemment opposees. D'une part, 
il doit se proteger des perturbations de l'envi- 
ronnement, d'autre part comme tout «systeme 
ouvert» (p. 40) il est dependant des echanges de 
chaleur, d'oxygene, de nutriments, de dechets et 
d'information avec son environnement. 

Le role de defense est principalement devolu 
a la membrane cellulaire, dont les proprietes 
hydrophobes empechent le melange letal des 
constituants hydrophiles du milieu intracellu- 
laire avec ceux du milieu extracellulaire. La per- 
meabilite de la barriere membranaire a certaines 
substances est assuree soit par l'intermediaire 
de pores (canaux), soit par des molecules pro- 
teiques de la membrane cellulaire appelees 
transporteurs (p. 26 et ss.). Ces elements sont 
tres selectifs pour certaines substances et leur 
activite est en majorite bien regulee. La permea- 
bilite de la membrane cellulaire aux molecules 
hydrophobes (par ex. les gaz) est relativement 
bonne. Bien que ce soit un avantage pour les 
echanges vitaux d’0 2 et de CO„ ou l'absorption 
de substances lipophiles, cela signifie aussi que 
la cellule est a la merci d'une intoxication 
gazeuse (par ex. par le CO) ou par des agents 
lipophiles comme les solvants organiques pre¬ 
sents dans le milieu externe, cela represente 
alors une menace a la survie cellulaire. Pour 
percevoir les signaux de 1'environnement, la 
membrane cellulaire dispose de certaines pro- 
teines agissant comme recepteurs et qui trans- 
mettent l'information a l'interieur de la cellule 
(transduction du signal). Seules les substances 
lipophiles comme les enzymes peuvent traverser 
la membrane sans cet intermediaire et se combi¬ 
ner avec leurs recepteurs specifiques intracellu- 
laires. 

Un organisme cellulaire, dans l'environne- 
ment aquatique originel (A), ne peut etre envi- 
, sage que si ce milieu est plus ou moins constant. 
|p L'extraction des nutriments et le rejet des sub- 
■; stances habituelles de dechets ne provoquent 


pas de modifications appreciates dans la con 
position de 1'environnement cellulaire. Neai 
moins, meme cet organisme est capable c 
reagir a des modifications du milieu, par ex. 
des changements de concentration en nutr 
ments; il se deplace pour cela a l'aide d'u 
pseudopode ou d'un flagelle. 

devolution d'un etre unicellulaire vers u 
animal multicellulaire, la specialisation d< 
groupes cellulaires en organes, le developpi 
ment d'etres heterosexues et possedant une ce 
taine forme de vie sociale, le passage de la v 
aquatique a la vie terrestre, amenent une au$ 
mentation de l'efficacite, des chances de survi 
du rayon d'activite et d'independance de l'org; 
nisme. Ceci ne peut etre realise que par le dev< 
loppement simultane de structures complexes 
l'interieur de 1'organisme. Pour survivre et assi 
rer ses fonctions, les cellules individuelles c 
1'organisme requierent un milieu interne c 
composition proche de celle du milieu aqu; 
tique originel. Le milieu est maintenant assui 
par le liquide extracellulaire (B), mais sc 
volume n'est pas comparativement aussi gram 
il est meme plus petit que le volume intracelli 
laire (p. 168). En raison de leur activite metabc 
lique, les cellules doivent extraire l'oxygene i 
les substances nutritives de ce liquide et y rej< 
ter les dechets ; l'espace extracellulaire va eti 
inonde de ces substances si 1'organisme n'a p; 
developpe d'organes specialises, entre autre 
choses, pour prelever, metaboliser, transforme 
stocker les nutriments, extraire l'oxygene d 
milieu et evacuer les dechets du metabolism 
par les selles et 1'urine; ces organes assure] 
done le maintien (homeostasie) du «milie 
interieur». Grace a la circulation sanguine c* 
organes sont relies a toutes les regions de l'oi 
ganisme, ce qui permet les echanges entre ] 
sang et l'espace intercellulaire (insterstitium) < 
permet une Constance du milieu dans lequel 5 
trouvent les cellules. Le tractus digestif et ] 
foie sont implique dans l'absorption et la prep; 
ration des substances alimentaires, ainsi qu 
dans le metabolisme et la distribution dans l'o] 
ganisme. Les poumons permettent les echange 
gazeux (absorption d'Op rejet du CO ), le foi 
et les reins servent a l'excretion des dechel 
et des substances etrangeres et la peau poi 
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Tableau 1.1 Milieux extern e et interne 
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remission de chaleur. La regulation du «milieu 
interieur» est assuree par les reins (contenu 
hydrique, osmolalite, concentration ionique, 
pH) et les poumons (pression d’0 2 et de COy 
pH) qui ont done un role essentiel (B). 

Une telle specialisation des cellules et des 
organes pour des fonctions particulieres requiert 
une integration. Celle-ci est assuree par 
convection, sur de longues distances, au moyen 
d'informations humorales (hormones) trans- 
mises par le systeme circulatoire et de signaux 
electriques par le systeme nerveux. De plus, 
pour assurer l'apport nutritif et l'evacuation des 
dechets et contribuer ainsi au maintien du 
«milieu interieur» meme dans les situations 
d'urgence, les memes mecanismes controlent et 
regulent les fonctions necessaires a la survie au 
sens large du terme, par ex. la survie de l'es- 
pece. Ceci comprend non seulement le develop- 
pement opportun des organes reproducteurs et 
la disponibilite des cellules sexuelles matures au 
moment de la puberte, mais aussi le controle de 
l'erection, de l'ejaculation, de la fertilisation et 
de la nidification, la coordination des fonctions 
des organismes maternel et foetal durant la gros- 
sesse, et la regulation des mecanismes interve- 
nant lors de la parturition et de la periode de 
lactation. 

Le systeme nerveux central traite d une part 
les signaux provenant des recepteurs periphe¬ 
ries, des cellules sensorielles et des organes 
sensoriels, active d'autre part les effecteurs 
comme les muscles squelettiques et influence 
les glandes endocrines; il joue aussi un role 
decisif lorsque la conduite ou la pensee 
humaine sont engagees dans une discussion. II 
est implique non seulement dans la recherche de 
nourriture et d'eau, la lutte contre le froid et le 
chaud, le choix d'un partenaire, les soins a 
apporter a ses descendants meme longtemps 
apres leur naissance, et leur integration dans la 
vie sociale, mais aussi dans la recherche de 
forigine des mots, des expressions et leur asso¬ 
ciation avec certains termes comme le desir, 
l'absence de desir, la curiosite, lajoie, la colere, 
la crainte et l'envie aussi bien que dans la crea¬ 
tivity, la decouverte de soi et la responsabilite. 
Cependant cet aspect depasse les limites de la 
physiologie au sens strict du terme comme 
science des fonctions de l'individu, laquelle est 
le sujet de cet ouvrage. L'ethologie, la sociolo- 
gie et la psychologie sont quelques unes des 
disciplines qui avoisinent la physiologie, bien 
que des liens certains entre ces matieres et la 
physiologie aient ete etablis dans des cas excep- 


Controle et regulation 

Les organes specialises de l'organisme ne peu- 
vent cooperer judicieusement que si leurs fonc¬ 
tions peuvent etre accordees a chaque besoin, 
c'est-a-dire qu'ils doivent etre controlables et 
reglables. On entend par controle le fait qu'une 
grandeur, par ex. la pression arterielle, puisse 
etre modifiee de maniere precise par des chan- 
gements de frequence cardiaque (par ex. 
p. 218). Du fait des nombreux facteurs qui agis- 
sent sur la pression arterielle et la frequence car¬ 
diaque, cet objectif ne peut reellement etre 
atteint que si la pression arterielle est enregis- 
tree et comparee en permanence a la valeur 
souhaitee et que les ecarts eventuels soient cor- 
riges. Si par ex. la pression arterielle diminue, 
consecutivement a un lever brutal, la frequence 
cardiaque s'eleve jusqu'a ce que la pression 
arterielle soit normalisee. Des lors, la frequence 
se stabilise et si la pression arterielle a depasse 
la valeur requise, la frequence s'abaisse a nou¬ 
veau. Une commande possedant un tel retro- 
controle negatif est appelee boucle de regulation. 
Une boucle de regulation (Cl) necessite un sys¬ 
teme regie, qui prend en consideration la gran¬ 
deur de consigne (valeur theorique) et dont la 
fonction (action du regulateur) est d'atteindre 
et de maintenir cet objectif. La boucle comporte 
au depart des capteurs charges de mesurer la 
valeur effective (valeur reelle) de la grandeur et 
se termine a la fin par le systeme regie, lieu ou 
la valeur effective est comparee a la valeur theo¬ 
rique et a partir duquel la regulation s'effectue, 
lorsque des facteurs perturbants ont modifie la 
grandeur reelle. La boucle de regulation se 
deroule, soit dans l'organe lui-meme (autoregu¬ 
lation), soit par l'intermediaire d'un centre de 
controle superieur (systeme nerveux central, 
glandes endocrines). Par comparaison avec le 
controle proprement dit, les differentes compo- 
santes de la regulation peuvent agir de maniere 
relativement imprecise, c'est-a-dire sans que la 
valeur de controle soit indiquee (au moins la 
moyenne). En outre, des perturbations inatten- 
dues (par ex. une perte de sang, lors de la regu¬ 
lation de la pression arterielle (C2)) peuvent 
etre prises en consideration par les mecanismes 
de regulation. 

Un systeme regie qui maintient une grandeur 
constante porte le nom de systeme regie de 
soutien. Grace a ces systemes, les perturbations 
qui engendrent des variations de grandeur 
mesuree par rapport a la valeur de controle (D2) 
sont corrigees. Dans l'organisme, une valeur 
controle est rarement une constante immuable, 
mais elle peut «changer» de valeur lorsque des 
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besoins superieurs l'exigent. Dans ce cas, le 
changement de la valeur controle provoque 
l'apparition d'une difference entre valeur reelle 
et valeur de controle et active de ce fait le sys¬ 
teme regulateur (D3). II s'ensuit une regulation 
de la grandeur de consigne (et non de la pertur¬ 
bation) si bien que l'on parle de regulation ela- 
boree ou de servoregulation. On peut citer 
comme exemples la fievre (p. 224) ou les modi¬ 
fications de la longueur de repos du muscle par 
le moyen des fuseaux neuromusculaires et du 
motoneuroney (p. 316). 

Les grandeurs regulees de l'organisme ne 
sont pas seulement celles relativement simples 
comme la pression arterielle, le pH cellulaire, la 
longueur du muscle, la masse corporelle ou la 
glycemie mais aussi - et plus precisement - des 
phenomenes aussi complexes que la feconda- 
w tion, la grossesse, la croissance, la differencia¬ 
ls* tion des organes, ou encore l'elaboration des 
|8::; stimulus sensoriels ou l'activite motrice des 
■X muscles squelettiques, que ce soit pour le main- 
Sk tien de l'equilibre postural lors de la station 
m debout ou pendant la course. Les processus de 
^ regulation peuvent ne durer que quelques milli- 
secondes (par ex. un mouvement volontaire) ou 
bien se prolonger sur plusieurs annees comme 
c'est le cas pour la croissance. 

D'apres les indications ci-dessus concernant 
la boucle de regulation, une grandeur a reguler, 
relativement constante, peut de maniere plus ou 
moins importante subir des variations de nature 
ondulatoire. L'apparition soudaine d'une pertur¬ 
bation provoque alors des variations plus impor- 
tantes, qui doivent etre corrigees rapidement par 
un systeme de regulation performant (E, enre- 
gistrement 1). Dans d'autres situations, ces 
oscillations, de quelques pour cent seulement, 
peuvent neanmoins etre considerables. Ainsi, 
apres les repas, la glycemie varie approximati- 
vement d'un facteur 2. II est evident que non 
seulement les valeurs extremes (hypo- ou hyper¬ 
glycemic) mais egalement les modifications 
chroniques doivent etre evitees. Si un tel sys¬ 
teme doit, au sens strict du terme, realiser cet 
objectif, sa regulation doit etre particulierement 
sensible (facteur d'amplification eleve). Cela 
allonge toutefois la duree du processus de regu¬ 
lation (E, enregistrement 3) et rend la regulation 
instable dans les situations extremes, ce qui 
signifie que la valeur a reguler (valeur reelle) va 
osciller dans un sens et dans 1'autre entre des 
valeurs limites (oscillation par rapport a la 
norme; E, enregistrement 4). 

Les oscillations de la valeur reelle consecu- 
tives a l'arrivee d'une perturbation peuvent etre 
amorties de la maniere suivante : (a) plus le 
S capteur du signal est puissant, plus la difference 


entre la valeur reelle et la valeur de consigne 
disparait rapidement (qualite differentielle du 
capteur, p. 312 et ss.) et (b) selon toute vraisem- 
blance, plus une perturbation est importante 
plus elle est per 9 ue rapidement par le systeme 
regie (prise en compte rapide des fortes pertur¬ 
bations). Enfin, grace aux recepteurs cutanes au 
froid, les mecanismes correcteurs de la thermo¬ 
regulation se declenchent avant meme que la 
temperature effective (temperature du noyau 
central) n'ait varie (p. 224). L'inconvenient des 
capteurs-D des barorecepteurs arteriels du sys¬ 
teme de retrocontrole peut etre illustre au cours 
de la regulation a court terme de la pression 
arterielle : des modifications tres lentes mais 
continues comme celles que l'on rencontrent 
dans 1'evolution de l'hypertension arterielle 
provoquent une adaptation des recepteurs qui va 
a rencontre de la regulation, et meme les dimi¬ 
nutions tensionnelles brutales chez les patients 
hypertendus se traduisent par un retablissement 
de la pression. Dans la regulation a long terme 
de la pression arterielle, d'autres circuits de 
regulation interviennent egalement. 
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La cellule 

La cellule est la plus petite unite de l'etre vivant 
autrement dit la cellule (et aucune autre unite 
plus petite) est en mesure de remplir toutes les 
fonctions de l'organisme telles que le metabo- 
lisme, la croissance, le mouvement, la reproduc¬ 
tion et la transmission hereditaire (W. Roux) 
(p. 4). Croissance, multiplication et transmis¬ 
sion hereditaire ne sont possibles que grace a la 
division cellulaire. 

Les differentes parties de la cellule sont la 
membrane cellulaire, le cytowl ou cytoplasme 
(env. 50% du vol.) et les structures subcellu- 
laires, ou organites cellulaires eux-memes 
entoures d'une membrane (A, B). Les organites 
cellulaires des cellules eucaryotes sont haute- 
ment specialises. Leur materiel genetique par 
ex. est concentre dans le nucleus, les enzymes 
« digestives » dans les lysosomes et la produc¬ 
tion oxydative de l'ATP s'effectue dans les 
mitochondnes. 

Le noyau cellulaire comprend le sue 
nucleaire (nucleoplasme), les corps nucleates 
(nucleole',) et la chromatine qui referme le 
contenu de l'information genetique, I'acide 
desoxyribonucleique (ADN). Deux chaines 
d'ADN (double helice; jusqu'a 7 cm de long) 
sont entourees et pliees pour constituer les chro¬ 
mosomes qui ont 10 um de longueur. L'homme 
possede 46 chromosomes : 22 paires d'auto- 
somes et 2 chromosomes X (femme) ou 1 chro¬ 
mosome X et 1 Y (homme). L'ADN est une 
longue chaine moleculaire formee de trois par¬ 
ties, les nucleotides, comprenant un pentose (le 
desoxyribose), un phosphate et une base : au 
niveau de la chaine formee de sucres et d'acides 
phosphoriques (.. .desoxyribose-phosphate- 
desoxyribose...) viennent s'inserer quatre bases 
differentes. La sequence d'arrangement ou de 
regroupement des bases puriques constitue le 
code genetique a partir duquel une cellule don- 
nee est a meme de synthetiser durant sa vie, 
environ 100000 proteines differentes (expres¬ 
sion des genes). Les deux chaines d'ADN for¬ 
mant une double helice sont reliees entre elles 
par bases appariees, sachant que l'adenine (A) 
ne se lie qu'a la thymine (T) et la guanine (G) 
seulement a la cytosine (C). L'arrangement des 
bases d'une chaine d'ADN (E) determine des 
lors la «structure» de l'autre, si bien qu'une 
chaine peut servir de matrice pour la synthese 
d'une nouvelle chaine complementaire conte- 
nant la meme information, ce qui est particulie- 
rement important lors de la division cellulaire 


pour la duplication de l'information hereditaire 

(replication). 

La transmission du code genetique de 

l'ADN du noyau (sequence des bases) necessite 
les acides nbonucleiques : ARNm (Cl) pour la 
synthese des proteines cytosoliques. Ces acides, 
fabriques dans le noyau cellulaire, se distinguent 
de l'ADN en ce sens que le nbose remplace le 
desoxyribose et que Vuracile (V) remplace la 
thymine. A partir d'une chaine d'ADN, chaque 
acide amine (par ex. le glutamate, E) implique 
dans la synthese ulterieure d'une proteine est 
code par trois bases (triplet de bases, dans cet 
ex. : C-T-C) ; e'est le codogene. Par transcrip¬ 
tion de l'ADN, le triplet complementaire de 
base (dans cet ex. : G-A-G), ou codon comple¬ 
mentaire est fabrique pour servir d'ARNm (E). 
La transcription du codon dans les ribosomes 
(C2) s'effectue (relativement assez rapidement) 
grace a l'ARNt (transfert) qui va transformer ce 
codon par arrangement d'un triplet de bases 
complementaires (dans cet ex. : C-U-C) en un 
aniicodon (E). 

La synthese d'ARN dans le noyau cellu¬ 
laire est controlee par des ARN-polymerases 
(type I-III), dont faction est normalement inhi- 
bee par une proteine repressive situee sur 
l'ADN. Si l'agent represseur est inhibe (dere¬ 
pression) lesfacteurs generaux de la transcrip¬ 
tion peuvent se lier a la sequence promotrice de 
l'ADN (par ex. T-A-T-A dans le cas de TARN 
polymerase II) et ainsi phosphoryler la polyme¬ 
rase. Activee de cette fa§on, celle-ci permet aux 
deux chaines d'ADN de s'apparier en un 
endroit donne, si bien que le code peut etre lu et 
code sous la forme d'une chaine d'ARNm 
(transcription, Cla, D). Cet ARNnh (ARN 
nucleaire heterogene) synthetise a partir de la 
polymerase est pourvu d'une coiffe sur sa ter- 
minaison 5' et d'une queue de polyadenine sur 
sa terminaison 3' (D), et tout de suite apres 
emballe dans une enveloppe de proteines, 
constituant ainsi le hnRNPs (heterogenous 
nuclear ribonucleoprotein particles). Cet ARN 
primaire ou preARNm n'est pas seulement 
constitue des sequences de bases servant de 
codes a la fabrication des proteines a partir des 
acides amines (exons) mais egalement de 
sequences n'ay ant a proprement parler aucune 
fonction specifique dans la codification ( mirons). 
Les introns, qui peuvent contenir de 100 jusqu'a 
10000 nucleotides, sont episses (separes) et 
degrades a partir des chaines d'ARNm (epis- 
sage, Cib, D), les introns eux-memes servant 
de signal d'information sur la place exacte de 
l'epissage. L'epissage est ATP-dependant et 
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Tableau 1 ,4 La cellule E 
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TO 


aboutit, grace au concours de nombreuses pro¬ 
teines, a la formation d'un complexe ribonu- 
cleoproteique (epissome ou sequence d'intron 
episse). Les introns forment de fa§on habituelle 
la part importante du pre-ARNm. Les 25 introns 
contenus dans le facteur VIII de la coagulation 
constituent 95 % de la chaine de nucleotides. 
Dans le cadre de cette modification post-trans- 
criptionnelle, l'ARNm peut finalement etre 
encore modifie (par ex. methyle). 

L'ARN quitte alors le noyau a travers les 
pores nucleates (env. 4000/cellule) et gagnent 
le cytoplasme (Cle). Au niveau de l'enveloppe 
nucleaire, ce sont des complexes proteiques de 
haute densite moleculaire (125 MDa) qui per- 
mettent le transport selectif des grosses mole¬ 
cules dans le noyau (par ex. les facteurs de 
transcription, l'ARN-polymerase, les recepteurs 
cytoplasmiques des hormones steroldes) ou hors 
du noyau (par ex. l'ARNm, l'ARNt) ou dans les 
deux sens (par ex. les proteines ribosomales). 
Pour le transfert (ATP-dependant) d'une mole¬ 
cule au niveau du noyau, dans un sens ou dans 
l'autre, un signal specifique est indispensable, 
grace auquel la molecule sera transformee au 
niveau des pores. La structure de la coiffe en 
position 5' (voir ci-dessus) est necessaire pour 
permettre la sortie d'ARNm du noyau, une ou 
deux sequence(s) determinee(s) de quelques 
acides amines (la plupart basique) sont indis- 
pensables pour l'entree de proteines dans le 
noyau, enfin la partie de la chaine peptidique 
d'une telle proteine nucleaire est formee d'une 
boucle de proteines provenant de la partie pro- 
teique superficielle. Ce signal de localisation 
nucleaire est, pour les recepteurs cytoplas¬ 
miques aux glucocorticoides par ex. (p. 278), 
masque en l'absence de glucocorticoides, par 
une proteine chaperon (hsp90 = heat shock pro¬ 
tein 90), laquelle sera liberee en premier lorsque 
l'hormone s'y fixera ce qui permettra a hsp90 
de se delier du recepteur. Un tel recepteur 
«active» parvient alors dans le noyau cellulaire 
ou il se lie a une sequence specifique d'ADN 
pour permettre la regulation de la transcription 
des genes. 

L'enveloppe nucleaire est composee de deux 
membranes phospholipidiques, qui se confon- 
dent l'une l'autre au niveau des pores. Ces deux 
membranes ont toutes deux la meme composi¬ 
tion, mais la membrane externe se trouve en 
continuity avec la membrane du reticulum endo- 
plasmique (RE ; voir ci-dessous, F). 

L'ARNm exporte du noyau atteint les ribo¬ 
somes (Cl) que l'on rencontre altemativement 


sous forme libre dans le cytosol ou bien sur la 
partie cytosolique du RE (voir ci-dessous). 
Chaque ribosome comprend une douzaine de 
proteines associees a de nombreuses structures 
moleculaires de l'ARN (ARN ribosomal). Les 
deux sous-unites du ribosome sont transcrites 
dans le noyau a partir de nombreux genes de 
l'ARNr et quittent separement le noyau cellu¬ 
laire a travers les pores. Des qu'elles se reunis- 
sent pour former les nbosomes, elles sont le 
siege de la «machinerie» biochimique respon- 
sable de la synthese proteique (translation) 
(C2). Pour fabriquer les chaines peptidiques, un 
ARNt, specifique a chacun des 21 acides ami¬ 
nes constituant les proteines, est indispensable, 
lesquels se fixent sur la terminaison C-C-A 
(identique pour tous les ARNts) de son acide 
amine specifique, associant ainsi au niveau de 
chaque terminaison l'anticodon correspondant 
au codon reconnu sur la molecule d'ARNm (E). 
(Le ribosome comporte deux sites de liaisons a 
l'ARNt, a savoir un pour l'acide amine inclus 
en dernier lieu, l'autre pour l'acide amine incor- 
pore a son cote ; non represente en E.) La pre¬ 
miere etape de la synthese commence par la 
lecture d'un codon de depart et se termine avec 
celle d'un codon stop. Le ribosome se dissocie 
alors en ses deux sous-unites et se detache de 
l'ARNm (C2). La synthese ribosomale s'ac- 
complit a raison d'env. 10-20 acides amines/s. 
A vrai dire, le filament d'ARNm est lu simulta- 
nement (a des endroits distincts) par de nom¬ 
breux ribosomes {polyribosomes ), si bien que la 
synthese d'une proteine est plus rapide que celle 
de son ARNm. Dans la moelle osseuse par ex., 
environ 5 • 10' 4 copies de molecule d'hemoglo- 
bine (constitute chacune de 574 acides amines) 
sont realisees par seconde. 

Le reticulum endoplasmique (RE ; C, F) 

joue un role fondamental dans la synthese pro- 
teolipidique de la cellule et intervient par l'in- 
termediaire du reservoir intracellulaire de Ca 2+ 
(p. 17, A). II est constitue d'une sorte de reseau 
labyrinthique ramifie en canalicules et de vesi- 
cules aplaties, dont les cavites (citernes; env. 
10% du volume cellulaire) sont reliees entre 
elles, et d'une membrane qui peut representer 
jusqu'a 70% de la masse membranaire de la 
cellule. Sur la face externe d'une partie du RE 
sont fixes les ribosomes (RE rugueux ou gra- 
nulaire) qui synthetisent les proteines trans- 
membranaires (G) necessaires a la membrane 
plasmique, au RE, a l'appareil de Golgi, aux 
lysosomes, etc. La debut de la synthese d'une 
proteine (demarre a la terminaison aminee) par 
le moyen d'un ribosome (d'abord non libre) 
necessite une initiation de la sequence du 
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signal, qui amene la formation dans le cyto- 
plasme d'un SRP (signal-recognition-particle). 
Celui-ci entraine (a) la synthese transitoire 
convenable et (b) la liaison d'un ribosome (par 
l'entremise d'un SRP et d'un recepteur de SRP) 
a un recepteur de ribosome de la membrane du 
RE. La synthese peut alors se poursuivre. Pour 
la synthese des proteines solubles, la chaine 
peptidique est transferee apres la fin de la syn¬ 
these proteique, dans les citernes, grace a une 
proteine. Pour la synthese des proteines mem- 
branaires, la synthese est interrompue plusieurs 
fois en fonction du nombre de domaines trans- 
membranaire (G2), par fermeture de la proteine 
translocatnce et les sequences peptidiques cor- 
respondantes (hydrophobes) sont incorporees 
lateralement dans la membrane phospholipi- 
dique. Un RE sans nbosomes est appele RE 
lisse. C'est a son niveau que se fait surtout la 
synthese des lipides (comme par ex. les lipopro- 
teines, p. 254 et ss.). Les lipoproteines qui sont 
fabriquees a partir du RE formant les proteines 
sont destinees a la formation de la membrane 
(de lipides) entourant les vesicules de transport 
qui assurent les transfers vers l'appareil de 
Golgi. 

L’appareil de Golgi ou complexe de Golgi 
(F) est constitue de compartiments fonctionnels 
empiles les uns sur les autres, dans lesquels les 
produits du RE sont transformes. II comprend 
une partie appelee cii-Golgi (face d'entree, 
adjacente au RE) faite de saccules aplatis 
(entrepot golgien) et aussi une partie appelee 
trans- Golgi (face de sortie). II 

• synthetise les polysacchandes, 

• modifie les proteines (modification post- 
translationnelle) par ex. la glycosylation des 
proteines membranaires sur des acides amines 
determines (se produisant en partie dans le RE), 
qui ulterieurement seront places sur le cote 
exterieur de la cellule pour former le glycocalix 
(p. 14) ou y-carboxyles en residus glutamates 

(p.102), 

• phosphoryle les sucres a partir des glycopro- 
teines (par ex. en mannose-6-phosphate, voir ci- 
dessous) et 

• empaquette differentes proteines devant etre 
exportees dans des vesicules secretaires (gra¬ 
nules de secretion) lesquelles sont exocytees 
dans l'espace extracellulaire (par ex. p. 246). 

L'appareil de Golgi fonctionne done comme 
un centre de transformation, de tri et de dis¬ 
tribution des proteines et lipides regus du RE. 

La regulation de 1'expression des genes 

■Jjjj: s'effectue grace aux etapes de la transcription 
(Cla), de la modification de T ARN (Cib), de 


l'exportation d'ARNm (Cic), de la degradation 
de 1'ARN (Cid), de la translation (Cle), de la 
modification et du tri (Ff) et de la degradation 
des proteines (Fg). 

Les mitochondries (A, B, et p. 17 B) sont 
essentiellement le lieu de l'oxydation des 
hydrates de carbone et des lipides en C0 2 et 
H 2 0 avec consommation d'Oy Le cycle de 
I'acide citrique (cycle de Krebs), la chaine res- 
piratoire et done la formation de liaisons a 
I'ATP qui en decoulent se font egalement a leur 
niveau. Les cellules ayant un metabolisme ou 
des fonctions de transport importantes, par ex. 
les cellules hepatiques, les cellules intestinales 
ou les cellules epitheliales du rein, sont riches 
en mitochondries. Les mitochondries sont limi- 
tees par une membrane externe continue dou- 
blee d'une membrane interne qui s'invagine 
perpendiculairement a la surface (cretes) et pos- 
sede des fonctions de transport (p. 17 B). A 
l'origine, les mitochondries seraient des bacte- 
ries intracellulaires qui auraient vecu en sym- 
biose avec la cellule (hypothese symbiotique). 
Les ADN (bacteriens) et la double membrane 
des mitochondries en sont des vestiges. Elies 
possedent aussi des ribosomes capables de syn- 
thetiser des proteines. 

Les lysosomes sont des vesicules (F) qui 
proviennent du RE (via l'appareil de Golgi) ; 
elles servent a la «digestion» intracellulaire 
des macromolecules qui ont ete captees dans la 
cellule par endocytose (par ex. l'albumine au 
niveau du tubule renal, p. 158) ou parphagocy- 
tose (par ex. les bacteries via les macrophages, 
p. 94 et ss.) ; la digestion des organites cellu- 
laires (autophagie, par ex. des mitochondries) 
s'effectue dans des autophagosomes (B, F). Des 
portions de la membrane peuvent etre endocy- 
tees et recyclees a nouveau dans la membrane 
cellulaire (par ex. recyclage des recepteurs par 
endocytose par l'intermediaire de recepteurs, 
p. 28). Les endosomes precoces et tardifs sont 
les stations intermediaires de ce trafic de vesi¬ 
cules. Les endosomes precoces et les lysosomes 
renferment des hydrolases acides (comme les 
proteases, les nucleases, les lipases, les glucosi- 
dases, les phosphatases qui sont actives en 
milieu acide uniquement), la membrane endoso- 
male renferme une H + -ATPase qui acidifie l'in- 
terieur des lysosomes (pH 5), de meme que 
diverses proteines de transport qui a) liberent 
les produits de la «digestion» dans le cyto- 
plasme (par ex. les acides amines) et b) pour- 
voient a la charge de compensation pour 
l'entree des ions H + (canal CL). Ce transfert 
d'enzymes et de proteines de transport vers les 
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lysosomes primaires s'effectue via l'appareil de 
Golgi. L'« adressage» s'effectue par le moyen 
du mannose-6-phosphate (M6P) ; celui-ci se 
fixe a des recepteurs au M6P de la membrane de 
Golgi qui, de meme que l'endocytose par l'in- 
termediaire de recepteurs (p. 28), necessite 
l'aide simultanee de puits de clathrine. En 
milieu acide, la proteine se separe de son recep- 
teur et le M6P est dephosphoryle. Le recepteur- 
M6P est ensuite recycle (F). La proteine 
dephosphorylee du M6P ne peut etre reconnue 
par le recepteur-M6P car les proteines sont ren- 
voyees vers l'appareil de Golgi. 

Les peroxysomes renferment (grace a l'im- 
portation d'une sequence de signal) des 
enzymes (R-H 2 , peroxyde d'H,) grace aux- 
quelles certaines molecules organiques, par ex. 
des acides amines-D et des acides gras sont 
oxydes : R-H 2 + 0 2 -• R + H 2 0 2 . Dans les per¬ 
oxysomes, des catalases peuvent egalement 
transformer 2 H 2 0 2 en 0, + H 2 0 et oxyder des 
toxines comme par ex. l'alcool. 

Alors que les membranes des organites ser- 
vent a la compartimentation intracellulaire, la 
membrane cellulaire (G) sert a proteger l'inte- 
rieur de la cellule de l'espace extracellulaire 
(p. 2). Elle est constitute d'une double couche 
lipidique (Gl) et est lisse ou invaginee (par ex. 
bordure en brosse et region basale du laby- 
rinthe ; B). Elle comporte, selon le type de cel¬ 
lules, differentes parties de phospholipides 
(phosphatidylcholine (G3), -serine et -ethanola- 
mine de meme que de la sphingomyeline), de la 
choleitenne (= cholesterol) et des glycolipides 
(par ex. le cerebroside) dont les poles hydro¬ 
phobes se font face alors que les poles hydro- 
philes qui aiment l'eau sont tournes vers le 
milieu aqueux c'est-a-dire le liquide extracellu¬ 
laire ou le cytosol (G4). La composition lipi¬ 
dique des deux feuillets membranaires est tres 
differente; les glycolipides se trouvent seule- 
ment dans la couche externe (voir ci-dessous). 
La cholestenne (dans les deux couches) dimi- 
nue la fluidite membranaire et la permeabilite 
aux substances polarisees. Dans cette double 
membrane lipidique fluide se trouvent des pro¬ 
teines qui, selon le type de membrane, consti¬ 
tuent de 25 (membrane myelinisee) a 75% 
(membrane mitochondriale interne) de la masse 
membranaire et parmi celles-ci, certaines traver- 
sent entierement une fois (Gl) ou plusieurs fois 
(G2) la double couche lipidique (proteines 

I transmembranaires) et jouent par ex. le role de 
canaux ioniques, de transporters ou de recep¬ 
teurs hormonaux. Les proteines sont fixees aux 
||| residus aminoacides lipophiles ou au moyen de 
fixations a d'autres proteines disponibles. 


Quelques unes d<s proteines membranaires sont 

libres et mobile, dans la membrane, d'autres 
sont ancrees au cytosquelette, par ex. les echan- 
geurs d'anions des erythrocytes. La partie 
superficielle de a cellule est recouverte par le 
glycocalix , lequd est forme de sucres ramifies 
lies aux glycoprdei) ie s et aux glycolipides de la 
membrane cellulaire (Gl, 4), de meme qu'a 
ceux de la matriie vxtracellulaire. Le glycoca¬ 
lix intervient dans les interactions entre cellules 
(signalisation superficielle, epaississement cel¬ 
lulaire etc.). Les <electines sont par ex. des pro¬ 
teines membraniires de l'endothelium qui se 
lient aux compOiants du glycoialix des leuco¬ 
cytes (p.94). 

Le cytosquelette permet a la cellule de 
prendre diverses formes (egalement lors de la 
division cellulaie) ; il assure aussi les mouve- 
ments (migration cils) et les transports intracel- 
lulaires (vesicub, mitose). II comprend des 
filaments d'actin;, des microtubules qui partent 
du centrosome e des filaments intermediaires 
ayant differents ioms : filaments de vimentine, 
de desmine, de bratine et neurofilaments. 
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Transport dans, par et 
entre cellules 

Le milieu intracellulaire est protege du liquide 
extracellulaire, dont la composition est tres dif- 
ferente, grace a la membrane cellulaire lipophile 
(p. 2). Ainsi, grace a l'energie fournie par le 
metabolisme, il est possible de maintenir 
constante la composition du milieu interieur 
pour assurer la vie et la survie cellulaire. Les 
pores, les transporteurs, les pompes ioniques 
(p. 26 et ss.) et les mecanismes de cytose (p. 28) 
rendent possible le transport transmembra- 
naire des substances specifiques, que ce soit 
l'absorption des substrats necessaires au meta¬ 
bolisme cellulaire, le rejet des produits du 
metabolisme intermediate ou terminal, ou le 
transport dirige des ions, lesquels permettent 
l'etablissement du potentiel cellulaire (p. 32) 
qui est a la base de l'excitabilite des cellules 
nerveuses et musculaires. Les consequences de 
l'entree ou de la sortie de substances pour les- 
quelles la membrane cellulaire n'est pas une 
barriere efficace, par ex. l'eau et le COp peu- 
vent etre contrecarrees ou au moins amoindries 
par le transport d'autres substances. Une regula¬ 
tion de ce type empeche les variations indesi¬ 
rables du volume cellulaire et assure la stabilite 
du pH intracellulaire. 

Processus de transport intracellulaire 

Comme l'interieur de la cellule est entierement 
divise en compartiments par les diverses mem¬ 
branes des organites cellulaires, il existe egale- 
ment une grande richesse de sy stemes specifiques 
de transport. On peut citer comme exemples : 

• l'ARN de transfert et la proteine de transport 
a travers les pores nucleates de l'enveloppe 
nucleate (p. 11 C), 

• la proteine de transport du RER vers I'appa- 
reilde Golgi (p. 13F), 

• le transport axonal dans les fibres nerveuses 
sur des distances allantjusqu'a 1 m (p. 42). Ces 
transport s'effectuent en grande partie le long 
des filaments du cytosquelette. Le transport 
oriente de vesicules est assure le long des 
microtubules avec consommation d'ATP; les 
dynemes assurent le transport vers une extre- 
mite, les kinesines vers 1'autre (p. 13 F). 

Le transport intracellulaire transmembra- 
naire s'effectue 

• dans les lywwmes : absorption d'ions H + du 
cytosol et livraison de metabolites, par ex. 
d'acides amines, dans le cytosol (p. 12) ; 

• dans le RE par translocation de proteine 
(p. 10) et aussi par deux sortes de proteines de 


transport des ions Ca 2+ (A) : grace a une Ca 2+ - 
ATPase le Ca 2+ peut etre pompe du cytosol et 
par l'intermediaire d'un canal Ca 2+ en etre rejete 
et devenir un signal (p. 36) ; 

• dans les mitochondries. Leur membrane 
externe comporte de gros pores (porine; per¬ 
meable aux molecules < 5 kDa) et leur mem¬ 
brane interne des transporteurs specifiques et 
des enzymes en grande quantite (B). Les com¬ 
plexes enzymatiques de la chaine respiratoire 
font passer les electrons (e~) d'un haut niveau 
d'energie vers un niveau inferieur et pompent 
parallelement des ions H + de l'espace matriciel 
dans l'espace intermembranaire (Bl). Ainsi 
s'etablit dans la matrice un gradient direction- 
nel des ions H + . Celui-ci favorise non seulement 
l'ATP-synthetase (production d'ATP; B2), mais 
egalement l'entree de pyruvate - et de phosphate 
inorganique, P." (symport; B2b, c et p. 28). 
Dans le muscle, les ions Ca 2+ qui regulent fac¬ 
tion de 1'enzyme mitochondriale sensible au 
Ca 2+ , peuvent etre, grace a l'ATP, pompes de 
l'espace matriciel (B2) ; ainsi les mitochondries 
represented d'une certaine fa§on un espace 
tampon dans l'eventualite ou la concentration 
intracellulaire en Ca 2+ serait trop elevee. Le 
potentiel membranaire interieur negatif (du a la 
sortie d'ions H + ) conduit a l'entree d y ADP 3 ~ 
echanges contre de VATF*~ (transport contre un 
potentiel; B2a et p. 22). 

Transport entre cellules voisines 

Dans l'organisme le transport s'effectue entre 
cellules voisines, soit par diffusion a travers 
l'espace extracellulaire (par ex. action de l'hor- 
mone paracrine) ou sous forme de canaux situes 
entre cellules adjacentes (connexons) dans cer- 
taines zones de la surface membranaire (gap 
jonctions = nexus = jonctions ouvertes ; C). 
Un connexon (Cl) est un demi-canal forme de 6 
molecules de connexine (C2) ; lorsqu'un 
connexon se situe a proximite d'un autre ema- 
nant d'une cellule voisine, ils forment ensemble 
un canal complet a travers lequel les substances 
dont le poids moleculaire est inferieur a 1 kDa 
peuvent passer. Les ions (par ex. Ca 2+ ) de meme 
que de nombreuses substances organiques (par 
ex. l'ATP) peuvent egalement utiliser cette voie, 
ces cellules etant d'un point de vue electrique et 
metabolique etroitement associees (syncitium). 
On peut citer comme ex. les cellules des epithe¬ 
lium, du muscle lisse du systeme digestif, de 
l'uterus (a la fin de la grossesse), du foie, du 
myocarde, enfin les cellules gliales du SNC. Le 
couplage electrique par ex. permet a l'excitation 
des cellules musculaires de s'etendre aux cel¬ 
lules voisines, ce qui cree une vague d'excita- 
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tion se propageant a l'organe tout entier (esto- 
mac, intestin, canalicules biliaires, uterus, ure- 
tere, oreillettes, ventricules, etc.; voir aussi 
p. 70). Certains neurones de la retine et du SNC 
communiquent ainsi (synapse electrique). La 
presence de gap junctions permet egalement 
aux cellules gliales et epitheliales d'as surer 
ensemble et harmonieusement leurs fonctions 
de transport et de barrage (voir ci-dessous). Si 
cependant la concentration en Qa " ou celle des 
ions H + augmente dans l'un des constituants 
cellulaires (comme par ex. dans le cas extreme 
d'un trou membranaire), alors les connexons se 
ferment (C3); ainsi, pour assurer les autres 
fonctions des cellules associees, chaque cellule 
est autorisee a combattre ses propres problemes. 

Transport entre cellules de meme fonction 

Chez les organismes multicellulaires, le role de 
la membrane cellulaire en tant que protection ou 
barriere entre «l'interieur» et «l'exterieur» est 
souvent assure par le regroupement de cellules 
de meme fonction : les epitheliums (de lapeau, 
de l'appareil digestif, du tractus urogenital, de 
l'appareil respiratoire, etc.), V endothelium des 
vaisseaux sanguins et les cellules glmles du 
SNC constituent des ensembles protecteurs de 
ce type. Ils separent le compartiment extracellu- 
laire d'autres milieux de composition differente 
formant l'environnement naturel de l'organisme 
comme l'air (epithelium cutane et bronchique), 
les contenus de l'appareil digestif (estomac, 
intestin), les espaces contenant l'urine ou la bile 
(tabules renaux, vessie, vesicule biliaire), l'hu- 
meur aqueuse des yeux, le milieu sanguin 
(endothelium), le liquide cerebrospinal (barriere 
entre le sang et le liquide cephalorachidien) et le 
milieu extracellulaire du SNC (barriere cerebro- 
meningee). Neanmoins certaines substances 
doivent etre transportees a travers ces barrieres; 
ce deplacement s’effectue par transport trans- 
cellulaire, l'entree d'un ion ou d'un compose 
dans la cellule est alors combinee au mouve- 
ment d'un autre compose en sens inverse. Plu- 
sieurs autres cellules (par ex. les globules 
rouges) dont la membrane plasmique presente 
des proprietes uniformes le long de sa circonfe- 
rence, comme les cellules epi- ou endotheliales, 
sont concemees par ces mecanismes (p. 9 A, 
B) : ce sont des cellules polarisees. Ainsi, pour 
le transport des proteines, la membrane apicole 
(sur son cote exteme) d'une cellule epitheliale 
se comporte differemment de la membrane 
basolaterale , situee sur le cote sanguin. Le 
melange des deux types de membrane a travers 
la cellule entrave les jonctions serrees (voir ci- 
dessous) au niveau desquelles les couches lipi- 


diques extemes de la membrane servent de pro¬ 
tection (D2). 

Le transport de substances peut se faire non 
seulement a travers la membrane des cetfules 
mais egalement entre cellules: on parle alors de 
transport paracellulaire ou transepithelial. 
Quelques epitheliums (par ex. celui de l'intestin 
grele et celui du tubule renal proximal) sont a cet 
egard relativement permeables ou totalement per- 
meables («voie d'eau») aux petites molecules 
alors que d'autres le sont moins (par ex. au 
niveau du tubule distal ou du colon). Cette plus 
ou moins grande permeabilite depend de l'etat 
des jonctions serrees (tight junctions, wnula 
occludens; D) parlesquelles les cellules adherent 
les unes aux autres. La bordure cellulaire et son 
degre de permeabilite, qui peut par ex. etre speci- 
fique aux cations, sont des elements fonctionnels 
importants de l'epithelium. Les macromolecules 
peuvent traverser la barriere endotheliale des 
parois vasculaires sanguines par transcytose 
(p. 28) mais dans ce cas le transport paracellu¬ 
laire a travers les jonctions intercellulaires 
semble jouer quantitativement un role plus 
important, en particulier par l'endothelium fenes- 
tre. Les macromolecules anioniques comme l'al- 
bumine qui sont indispensables au milieu 
sanguin en raison de leur propriete colloido- 
osmotique (p. 208) sont maintenues sur les parois 
epitheliales des espaces intercellulaires et en par- 
tie des zones fenestrees. 

Transport a longue distance 

Enfin, il y a necessairement des transports a 
longue distance d'un organe vers un autre et de 
differents organes vers le milieu environnant. Le 
moyen de transport principal utilise dans de 
telles conditions est la convection (p. 24). 
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Transport passif par diffusion 

La diffusion represente le transport d'une sub¬ 
stance par agitation thermique (mouvements 
browniens) de ses molecules ou de ses ions 
(Al). Comme ce transport peut se faire dans 
toutes les directions de l'espace, une diffusion 
nette done un transport effectif peut se produire 
lorsque la substance est plus fortement concen- 
tree dans le milieu de depart que dans celui d'ar- 
rivee, e'est-a-dire lorsqu'il existe un gradient de 
concentration en tant que force motrice. (Une 
diffusion unidirectionnelle peut se faire en l'ab- 
sence de difference de concentration, dans ce 
cas, la valeur de cette diffusion est la meme dans 
toutes les directions et la diffusion nette est = 0.) 
La diffusion est consecutive a une difference de 
concentration et utilise sa propre force motrice : 
on parle de transport passif (= transport de 
«descente en montagne»). 

Si l'on melange par ex. de l'eau avec de 1 ’ 0 2 
gazeux, au debut l'O va rapidement diffuser 
dans l'eau en fonction de la difference de pres- 
sion elevee du gaz (A2). En consequence, la 
pression partielle (pour les gaz ce terme rem- 
place celui de concentration) de 1’0 2 (P0 2 ) va 
augmenter, si bien que meme aux alentours 1 ’ 0 2 
pourra continuer de diffuser de long des 
couches d'eau (Al). Toutefois, la pente du pro- 
fil de P0 2 ou du gradient de P0 2 , dPO;/dx, 
devient toujours plus faible au fur et a mesure 
que l’eloignement x d'avec la source d'O; 
(exponentielle) augmente (A3), ce qui signifie 
que la quantite qui diffuse devient plus faible. 
La diffusion dans l'organisme n'est pas appro- 
priee a un transport sur de longues distances, 
car la diffusion dans les liquides est plus lente 
que dans les gaz. 

La quantite de substance qui diffuse par 
unite de temps (ou quote-part de diffusion, J diff 
[mol • s -1 ]), est en outre, proportionnelle a la 
surface de diffusion F disponible et a la tempe¬ 
rature absolue T et inversement proportionnelle 
a la viscosite r\ des solvants et au rayon r des 
particules diffusibles. 

D'apres V 'equation de Stokes-Einstein les 
grandeurs T, r\ et r comme le coefficient de dif¬ 
fusion D sont relies entre eux : 


D = 


RT 

(6jt • r • A) 


(m 2 • s-') 


[ 1 . 1 ] 



ou R est la constante des gaz parfaits qui est de 
(8,3144 J • K- 1 -moi-'). 

Ces relations sont enoncees quantitativement 
conformement a la /" loi de diffusion de Fick 
(AdolfFickl855): 


J ai(I = F - D -(^-) imoi-s- 1 ) 11.2: 

(C = concentration, x = distance de diffusion) 

Comme la «force motrice» e'est-a-dire le gra¬ 
dient dC/dx diminue de maniere exponentielle 
tout au long de la distance de diffusion (voir ci- 
dessus), le temps de diffusion variera de maniere 
exponentielle avec le carre de la distance de dif¬ 
fusion : si une molecule donnee a besoin de 
0,5 ms pour parcourir le premier pm, elle aura 
besoin de 5 s pour parcourir 100 um et de 14 h 
pour faire 1 cm. 

Quand dans l'ex. ci-dessus de la diffusion 
libre de l'O dans les liquides (A2) la PO, reste 
constante dans l'eau, elle sera apres quelque 
temps identique dans l'ensemble du liquide; on 
parle alors de diffusion nette : equilibre de diffu¬ 
sion. Dans l'organisme la diffusion de l'O, des 
alveoles pulmonaires j usque vers le sang et du 
C0 2 dans le sens inverse, est un bon exemple 
pourcela(p. 120). 

Considerons maintenant deux espaces a et b 
(Bl) remplis de deux solutions dans lesquelles 
les concentrations C d'une substance donnee 
(non chargee) sont tres differentes (C a > C 1 '). La 
paroi possede des pores ayant une longueur Ax 
et ceux-ci ont une surface de section totale 
F. Parce que les pores sont permeables a la sub¬ 
stance, celle-ci va diffuser de a vers b car il 
existe une «force» motrice AC = C a - C b . Si 
nous prenons seulement en consideration les 
deux espaces a et b (et faisons apparaitre en B2 
1'evolution du gradient dC/dx dans le pore de 
fa 9 on simplifiee) on obtient la 1" loi de diffu¬ 
sion de Fick (eq. 1.2) qui s'ecrit: 

J di(r =F D- 4^(mol-s~') [1.3] 

La quantite diffusee est done d'autant plus 
importante que F, D et AC sont grands et d'au¬ 
tant plus faible que la paroi (Ax) est epaisse. 

Pour la diffusion a travers les membranes 
lipidiques de la cellule, il faut prendre en consi¬ 
deration le fait que les substances hydrophiles 
sont seulement un peu soluble dans la membrane 
(voir le gradient intramembranaire en Cl com¬ 
pare a celui de C2) et ceci peut rendre difficile la 
penetration par «diffusion simple». On mesure la 
solubilite lipidique d'une substance par le coeffi¬ 
cient de distribution dans l'eau de I'huile k (C) 

A travers une double membrane phospholipi- 
dique pure, une substance diffusera d'autant 
plus vite que son coefficient k sera eleve (D) 
L'equation 1.3 devient maintenant 




C* Diffusion a travers une membrane Irpidtque 
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Tableau 1.10 Diffusion 1 
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{mol ■ s _t ) |l.4] 

itn Ax 

Si pour une meme valeur de k, le coefficient D depend 
essentiellement du rayon r de la molecule (v eq 1.1) 
(comparer par ex. le dime thy lmalonamide avec i'ethyl- 
uree en D), de meme pour une valeur r donnee, k peut 
varier d'un facteur 10 x (comparel par ex l'uree avec 
V ethanol en D) et modifier de ce fait la permeabilite 
membranaire 

Comme les grandeurs k, D et Ax sont inde- 
terminables dans l'organisme, en pratique on les 
reunit ensemble sous le terme de coefficient de 
permeabilite P, ou 

P = ft (m * S -1 } [ 15 ] 

Ax 

Si l'on rapporte maintenant la quantite transpor¬ 
ts J diff (mol • s _l ) a la surface F, on peut trans¬ 
former l'equation 1.4 qui devient : 

= P-AC (mol ■ nr 2 -s') ! 16! 

t 

La quantite (nette) de substance qui diffuse 
par surface et par unite de temps est de fait 
proportionnelle a AC et a P (E, ligne bleue de 
pente P). 

Pour la diffusion des gaz on remplace AC par 
a • AP (coefficient de solubilite par la difference 
depressionpartielle;p. 126) dans l'equation 1.4 
et J difl (mol • s-') par V (m' • s-i). k • a • D for- 
ment ensemble la «conauctibilite de diffusion» 
ou encore le coefficient de diffusion de Krogh K 
(m 2 • s _1 • Pa _1 X si bien que la 1" loi de diffusion 
de Fick s'exprime maintenant sous la forme : 

= [1.7] 

F Ax 

Pour les echanges gazeux alveolaires chez les 
etres vivants (p. 120) F et Ax sont indefinis- 
sables, si bien que le rapport K • F/Ax pour P0 2 
est regroupe ensemble et porte le nom de capa¬ 
city de diffusion de 1’0 2 du poumon, D L , si bien 
que l'on a : 

V„ = D ■ AP (m 1 ■ s _l ) [1.8] 

On parle de diffusion non ionique lorsqu'une 
base faible (par ex. 1'ammoniac = NH 3 ) ou un 
acide (par ex. l'acide formique = HCOOH) sous 
sa forme non ionique diffuse plus facilement a 
travers une membrane que sous sa forme 
ionique (F). La membrane est done beaucoup 
plus permeable au NH 3 qu'au NFI 4 (p. 176 et 
ss.). Comme il depend du pH de la solution que 
ces substances soient ionisees ou non (pK, 
p. 378), il s'ensuit que le pH influence la diffu¬ 
sion des acides et des bases faibles. 


Tout ce que l'on a dit jusqu'a present ne 
prend pas en consideration le fait que les parti- 
cules sont chargees electriquement (ions). Pour 
ceux-ci, en particulier au niveau d'une mem¬ 
brane, vient se surajouter l'existence d'une dif¬ 
ference de potentiel, qui peut constituer une 
«force de transport pour la diffusion (« elec- 
trodiffusion») : les ions positifs (cations) 
migrent alors vers le pole negatif de la mem¬ 
brane et les ions negatifs (anions) vers le pole 
positif. Pour qu'une telle forme de transport 
existe effectivement, il faut que cette membrane 
soit permeable a l'ion concerne par l'interme- 
diaire d'un canal ionique existant (p. 32 et ss.) 
Inversement, toute baisse de concentration d'un 
ion diffusible s'accompagne d'une modification 
de charge et genere l'apparition d'un potentiel 
electrique de diffusion (p. 32 et ss.). 

Du fait de la charge Electrique des sons, Ja pernjd;ibilkU 
membranaire d h un ion X {= Pj pent ausxs clre expn 
nice par la conductance tleclriquc de la mernbranv 
pour cel ion, g ( (p. 32): 


nts R cl T out leur signification hflbiluelle (v. ci-JesKuv 
et t'iu l t lepfesentie 3 a valence de t T iou, F la cons tame Jl 
F araday (9;65 - I0 4 A - s ■ mol ') el c x I’acts vise ioniqui 
moyenne a travers ta membrane U - inlErieur, e = exie 
neiir): 

[1.101 

- Inc, 

Cmtrairemem a P. g varic cn Jonciiuri de In eoncentn, 
turn. Si par ex. la concentration ex trace! July ire du K 
augmente de 4 ii & mmol/kg H,0 (la concerttralio 
irtracdlulaire restart inchangde ii J60 uunol/kj H,Ck 
alors c ei done g augmeutent de 20 

Etant donne que la majorite des substances 
biologiquement importantes sont polarisees, el 
egalement lipophobes (valeur de k faible), leut 
simple diffusion a travers la membrane serait 
trop lente, il existe a cote de cela des canaux 
ioniques ou tout simplement des proteines 
membranaires encore appelees carrier (trans- 
porteur), qui fixent la molecule a transporte! 
(par ex. le glucose), d'un cote de la membrane 
et (apres modification de conformation) s'en 
separent de l'autre cote (G). En verite, comme 
pour la diffusion simple, le transport au moyen 
de tels transporteurs (par ex. l'uniport-GLU 
pour le glucose, p. 158) necessite une difference 
de concentration (transport pass if) ce qui fait 
que cette «diffusion facilitee» est saturable 
(E) et specifique aux substances ayant une 
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Osmose, filtration et convection 

Les transports d'eau ou de volume (J v ) a travers 
les parois de l'organisme s'effectuent par osmose 
(= diffusion d'eau) ou par filtration. Pour qu'une 
difference de pression osmotique ou hydrosta- 
tique (An ou AP) puisse s'exercer entre les 
liquides, a travers la paroi membranaire, celle-ci 
doit etre permeable a l'eau (conductibilite 
hydraulique K f ). 

La relation etablissant le flux osmotique 
d'eau (A) s'ecrit: 

J v = K f • Aji [1.11] 

et pour AIT selon la loi de van't H offe t Staver- 
man 

An = o • R • T ■ AC [1.12] 

ou o = coefficient de reflexion (voir ci-dessous) 
des differentes particules, R = constante des gaz 
parfaits (p. 20), T = temperature absolue et 
AC (osm • kgH,0~ ] ) = difference de concen¬ 
tration des particules entre le milieu a haute et le 
milieu a basse concentration (A : C 3 ^ - C b osm ). 
En tant que force motrice, AC osm a une valeur 
negative si bien que J v peut eventuellement etre 
negatif (eq. 1.11). Le flux d'eau est directement 
lie a la difference de concentration entre les par¬ 
ticules dissoutes, autrement dit le milieu ou la 
concentration est la plus elevee C h osm attire l'eau 
vers lui. II tient compte de TH 2 0 en tant que 
solvant, de la difference de concentration dans 
l'eau entre les substances a (C a osm ), et b (C b osm ) 
car la force motrice pour la diffusion de l'eau 
(A) est C a H o - C b H g. La condition indispen¬ 
sable pour qu'il y ail osmose est que o > 0, ce 
qui signifie que la permeabilite pour les parti¬ 
cules dissoutes doit etre plus faible que celle de 
l'eau. 

Le passage d'eau a travers la membrane cel¬ 
lulaire s'effectue grace a un canal hydrique 
(aquaporine). Une cellule principale des tubes 
collecteurs du rein par ex. renferme 10 7 de ces 
canaux et aussi de l'aquaporine-2 (regulatrice) 
dans sa membrane luminale et de l'aquaporine- 
3 et 4 (permanente ?) dans sa membrane basola- 
terale. La permeabilite a l'eau de l'epithelium 
des tubes collecteurs (A a droite) est regulee par 
une suite de montage-remontage de l'aquapo- 
rine-2, celle-ci se faisant au niveau de la mem¬ 
brane de vesicules intracellulaires. En presence 
d'ADH (V 2 -recepteurs, AMPc; p. 274) ces 
mecanismes s'accomplissent en quelques 
minutes dans la membrane luminale et augmen¬ 
ted ainsi la permeabilite a l'eau (d'env. 1,5 • 
10 _17 1 • s _l par canal). 

La relation pour la filtration s'ecrit (B) : 
J.=K, AP [1.13] 


La filtration s'effectue par ex. au niveau de la 
paroi des capillaires sanguins; ceux-ci sont plus 
particulierement permeables aux petits ions et 
molecules, si bien que cette filtration libre (o = 
0 ; voir ci-dessous) n'existe pas pour le passage 
des proteines plasmatiques (B, X). Du fait de 
ces differences de concentration, une difference 
de pression oncotique Ah s'etablit (B et p. 152 
et 208). 

Des substances dissoutes peuvent etre entrai- 
nees par osmose ou filtration : on parle alors de 
Suivent drag. La quantite (J x ) de substance dis- 
soute v transportee de cette maniere, depend 
non seulement de J et de Yactivite moyenne a 
de cette substance (p. 376) aux endroits de pas¬ 
sage, mais aussi de la quantite de particules qui 
ne traversent pas la membrane, ces particules 
etant done «reflechies». On mesure ainsi le 
coefficient de reflexion o. 

J x = J v (1 - a) a x (mol • s _l ) [1.141 

Pour les grosses molecules, comme par ex. les 
proteines qui sont totalement « reflechies » (par 
ex. X en B), o = 1 ; pour les petites molecules o 
est < 1. Si l'on prend comme ex. la traversee de 
l'uree a travers la paroi du tubule proximal du 
rein, le coefficient o = 0,68. La valeur (1 - o» 
est aussi appelee coefficient de filtration 
(p. 154). 

De nombreuses substances plasmatiques de 
petites tailles moleculaires sont en partie liees 
aux proteines : on parle de liaison proteique 
(C). Ces proteines empechent le passage de 
telles substances a travers l'endothelium ou le 
filtre glomerulaire (p. 154 et ss.). Pour une frac¬ 
tion de filtration glomerulaire de 20%, 20% des 
substances filtrables sont egalement filtrees. Si 
cette substance est liee pour 9/10 e aux proteines 
plasmatiques, 2 % seulement seront filtrees ci 
chaque passage renal 

Lorsque des substances dissoutes sont trans¬ 
ports comme un morceau de bois par un cou- 
rant, comme par ex. dans la circulation sanguine 
ou le tractus urinaire, on parle de transport sur 
de longs trajets, ou encore de transport par 
convection. La quantite de substance transpor¬ 
tee par unite de temps (J conv ) peut etre calculee a 
partir du flux volumique par unite de temps (J v 
[m 3 • s -1 ]) et de la concentration de cette sub¬ 
stance (C [mol • nr 3 ]) : 

Jconv = Jv • c (mol • s-*) [1.15] 

Le courant gazeux dans l'appareil respiratoire 
est aussi transports par convection. On parle 
egalement de convection lors du transport de 
l'energie thermique par le sang et lors du trajet 
de la chaleur sous forme d'air rechauffe 

(p.222). 
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Transport actif 

Dans de nombreux endroits de l'organisme, le 
transport des substances energetiques se fait 
surtout contre un gradient de concentration 
et/ou - dans le cas des ions - contre un potentiel 
electrique (p. 22) ; on dit done habituellement 
contre une difference electrochimique (gradient, 
potentiel). Ceci ne peut s'effectuer par le trans¬ 
port passif decrit ci-dessus (lequel s'effectue 
dans le sens du courant e'est-a-dire selon un 
gradient; p. 20 et ss.) mais seulement par des 
mecanismes de transport actif, lesquels 
necessitent de l'energie. Une partie importante 
de l'energie chimique apportee a 1'organisme 
sous forme d'aliments est utilisee - apres trans¬ 
formation directe en ATP (p. 41) - pour le trans¬ 
port actif. L'energie liberee par l'hydrolyse de 
1'ATP permet le transport transmembranaire des 
differents ions, le metabolisme des substrats et 
leur excretion. Grace a ces depenses d'energie 
consecutives aux differentes reactions thermo- 
dynamiques, P agencement des cellules et de 
leurs organites, necessaire au fonctionnement 
normal de toutes les cellules et de l'organisme 
entier, est realise (p. 38 et ss.). 

Dans le transport actif primaire, l'hydro- 
lyse de l'ATP produit directement de l'energie 
utilisable pour les mecanismes de «pompe 
ionique». Ces pompes ioniques sont aussi appe- 
lees ATPases. Elies etablissent relativement len- 
tement (Na + -K + -ATPase : env. 1 umol • s-' par 
m 2 de surface membranaire) un gradient electro¬ 
chimique. Ce gradient, indispensable a un flux 
ionique entrant rapide (par ex. entree de Na + 
grace au potentiel d'action : env. 1000 iimol • s _l 
par m 2 ) s'etablit grace a l'accroissement de la 
permeabilite ionique du canal (p. 32 et ss.). 

On peut citer l'omnipresente Na + -K + -ATPase 
de la membrane cellulaire, la Ca 2+ -ATPase du 
reticulum sarcoplasmique et de la membrane 
plasmique, la H7K + -ATPase des glandes gas- 
triques et des cellules du tube collecteur renal 
de meme que la H*-ATPase des lysosomes. 
Elies assurent le transport actif primaire de Na + , 
K + , £a 2 * ou H* respectivement. En dehors de la 
H*-ATPase, les ATPases sont formees de deux 
sous-unites a et deux sous-unites P; les sous- 
unites a permettent la phosphorylation et le 
transport canalaire» des ions (Al). 

La Na*-K*-ATPase est indispensable au 
maintien des concentrations intracellulaires en 
Na+ et K + et par la meme responsable du main¬ 
tien du potentiel membranaire de la cellule. 
Pour un cycle de transport, 3 ions Na + sortent 
de la cellule et simultanement 2 ions K* y 


entrent (Al, 2). Une molecule d'ATP est 
consommee pour la phosphorylation des trans- 
porteurs (A2b), pour les changements de 
conformation ulterieurs des proteines et enfin 
pour les changements d'affinite des sites de 
liaison au Na* et au K*. Les changements de 
conformation permettent a proprement parler le 
transport des ions dans la mesure ou ils expo- 
sent, au moment voulu, les sites de liaisons aux 
ions situes sur la face opposee de la membrane 
(A2, b => d). La dephosphorylation retablit 
l'etat anterieur de sortie (A2, e => f). Le debit 
de la Na*-K*-ATPase s'eleve lorsque la concen¬ 
tration intracellulaire en Na + augmente, suite 
par ex. a une augmentation d'entree du Na*, ou 
lorsque la concentration extracellulaire en K* 
diminue. II en est de meme lorsque Yactivite 
pompe de la Na + -K + -ATPase s'eleve. Voua- 
baine et les glycosides cardiaques inhibent la 
Na*-K*-ATPase. 

Dans le transport actif secondaire d une 

molecule (par ex. le glucose) il y a couplage pai 
un transporteur (dans cet ex. le SLGT2) avec un 
mecanisme de transport passif d'un ion (ici le 
Na* ; Bl). Dans ce cas, le gradient electrochi 
mique de Na* (pour lequel la Na*-K*-ATPase 
intervient a differents endroits de la membrane 
cellulaire, A) est la force motrice qui permel 
l'entree secondaire active du glucose dans la 
cellule. Ce mecanisme porte le nom de cotrans¬ 
port. On parle de symport lorsque la substance 
impliquee est deplacee dans le meme sens que 
l'ion moteur (Bl, 2, 3) et d'antiport (contre 
transport) quand le gradient de Na* deplace pai 
ex. les ions H* de maniere active secondaire 
dans le sens oppose (B4). Un tel gradient elec¬ 
trochimique d'ions H* peut meme, par la suite 
etre utilise pour un symport tertiaire actif pai 
ex. pour l'absorption de peptides (B5). 

Alors qu'aucune charge electrique nette n'es 
transportee (transport electroneutre) dan' 
l'antiport Na*/H* (B4) comme dans le sympor 
Na + -CL (B2), e'est le cas dans les symports Na 
+ glucose 0 (Bl), Na* + acide amine" (B3), 2Na 
+ acide amine- ou H + + peptide 0 (B5) : on pari, 
de transport electrogene ou rheogene. Si, ai 
cours du transport electroneutre, le gradient chi 
mique Na* represente a lui seul la force motnee 
dans le transport electrogene, le potentiel intra 
membranaire negatif (p. 32 et ss.) apporte un' 
force motrice simultanee. Si le transport acti 
secondaire par ex. du glucose est couple noi 
pas a un seul ion Na + mais a 2 ions Na* (par e> 
dans le symport SGLT1), alors la force motnc 
est multipliee par deux. Cependant, lorqu'il doi 
exister un gradient de concentration importam 
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facteur d'une puissance de dix (cas extreme : 
celui des ions H + dans l'estomac; 1 : 10'), alors 
des ATPases doivent intervenir d'emblee. Ces 
mecanismes peuvent etre de nature electrogene 
(par ex. pour la Na + -K + -ATPase : 3 Na + -2 K + ; 
v. p. 46) ou electroneutre (par ex. la H + -K + - 
ATPase: 1H + /K + ). 

Ces transports actifs presentent les caracte- 
ristiques suivantes : 

• ils sont saturables, autrement dit ils n'ont que 
des capacites limitees (J max , voir ci-dessous), 

• ils sont plus ou moins specifiques ce qui 
signifie que seules certaines substances de 
structure chimique analogue sont transferees 
par le transporter; ces substances s'inhibent 
mutuellement dans leur transport (inhibition 
competitive), 

• ces substances analogues sont souvent plus 
ou moins bien transportees, ce qui signifient 
qu'elles possedent une affinite differente 
(~ 1/K m ; voir ci-dessous) pour le systeme de 
transport, 

• ils sont perturbes lorsque Vapport d'energie 
cellulaire est defaillant. 

A l'exception du dernier point, les autres 
sont egalement valables pour les transporteurs 
passifs c'est-a-dire pour la diffusion facilitee 
par uniporteur (p. 22). 

Le taux de transport J sat de ce type de trans¬ 
port saturable se calcule generalement suivant la 
rinetin-ue r}p Mirhn.eJ.is-Men ten 

J C (mol - nr 2 ■ s ') f 1,16J 

+ c 

ou C est la concentration finale de la substance 
a transporter, J max le taux de transport maximal 
de la substance et sa concentration de demi- 
saturation, c'est-a-dire pour 0,5 J max (p. 383). 

La cytose est un mecanisme de transport 
actif completement different. Elle comprend la 
formation, avec consommation d'ATP, de vesi- 
cules intra-membranaires, d'environ 50-400 nm 
de diametre, qui se detachent de la membrane 
plasmique pour entrer dans la cellule (endocy- 
tose) ou en sortir (exocvtose). Grace a la cytose 
specifique, ce sont principalement les macromo¬ 
lecules (proteines, polynucleotides et polysac¬ 
charides) qui sont transferees dans la cellule ou 
qui en sortent. Dans ces differents cas ces sub¬ 
stances sont transportees a I'interieur de la cel¬ 
lule (p. 12 et ss.). 

L'endocytose (voir aussi tableau 1.6, p. 13) 
est un mecanisme continu, non specifique, per- 
™ mettant l'entree dans la cellule de liquides 


extracellulaires au moyen de vesicules rela- 
tivement petites, comme l'endocytose pai 
I'intermediaire de recepteurs (endocytose d'ab- 
sorption) qui est specifique a certaines mole¬ 
cules (C). Ces demiers debutent pour la plupart 
leur action au niveau de petites anfractuosites 
(puits) de la membrane plasmique, qui sur leur 
face interne sont souvent recouverts d'une pro- 
teine, la clathrme (puits recouverts ). Les recep¬ 
teurs pour l'endocytose par I'intermediaire de 
recepteurs sont des proteines integrees a la 
membrane cellulaire, par ex. certaines aux lipo- 
proteines LDL (cellule hepatique) ou au facteui 
intrinseque de la cobalamine (epithelium ileal) 
On peut trouverjusqu'a mille recepteurs sur les 
puits recouverts de clathrine qui, d'une certaine 
maniere, peuvent agir ensemble (C), ce qui 
augmente enormement l'efficacite de la fixa¬ 
tion au ligand. Au debut, les vesicules devant 
etre endocytees ne sont pas encore recouvertes 
de clathrine (vesicules recouvertes di 
clathrine). Apres avoir perdu son manteau de 
clathrine, la vesicule fusionne avec un endo 
some precoce tandis que le recepteur est recy 
cle la plupart du temps vers la membram. 
cellulaire (C et tableau 1.6 p. 13). Le ligant 
endocyte peut (de 1'autre cote de la cellule) etn 
a son tour exocyte (transcytose, voir ci-des 
sous) ou etre « digere » dans les lysosomes (C ei 
p. 13). Enfin, ils permettent la phagocytose 
(souvent egalement par I'intermediaire de 
recepteurs) des organismes pathogenes et des 
debris cellulaires (p. 94 et ss.). Les petits pro- 
duits de la digestion comme les acides amines 
les sucres et les nucleotides sont transposes 
dans le cytosol au moyen des lysosomes; ils 
sont alors disponibles pour le metabolisme cel 
lulaire ou sont transferes dans le sang. Quant 
Vinsuline se lie aux recepteurs sur la surface 
des cellules cibles, le complexe hormone 
recepteur migre dans les «puits recouverts» ei 
subit alors une endocytose (il est «intemalise» 
p. 282) et une digestion par les lysosomes. Di 
cette maniere, la densite des recepteurs capable, 
de lier l'hormone est diminuee («down regula 
tion» des recepteurs par des concentrations ele 
veesd'insuline). 

L'exocytose (voir aussi tableau 1.6, p. 13) 
permet Vexportation de macromolecules (pal 
ex. les enzymes pancreatiques, p. 246 et ss.) ou 
la liberation des, hormones (par ex. celles du 
lobe posterieur de l'hypophyse, p. 280) ou des 
neurotransmetteurs (p. 50 et ss.). Ces sub¬ 
stances sont finalement preemballees dans des 
vesicules secretaires (avec des manteaux de 
clathrine) avant d'etre liberees en reponse a un 
signal (augmentation de la concentration intra- 

































et physiologic cell ul a ire 


cellulaire de £a 2 *) Le «materiel d'emballage» 
c'est-a-dire la membrane vesiculaire sera reen- 
docytee ( recyclee ) Pour d'autres, la fusion 
membranaire du materiel exocyte permet 1 'in¬ 
tegration de proteines a la membrane plas- 
mique en vue de sa construction (tableau 1 6 , 
p 13) Le contenu liquide des vesicules peut 
aussi etre evacue a l'exterieur (exocytose 
constitutive) 

Le complexe proteine coatomere joue alors la fonction 
de la clathnne (voir ci dessus) L expedition des vesi 
cules du reseau transgolgien s’effectue de telle maniere 
que le GDP de 1 ARF cytosolique (ADP nbosylation 
factor) lie au GNRP (guanine nucleotide reledsmg pro¬ 
tein) de la membrane du Golgi est phosphoryle en GTP 
(Dl) La molecule GTP ARF fusionne avec Id mem 
brane et lie le coatomere (D2) ainsi se constitue une 
vesicule recouverte de coatomere (D3) Celle ci ren- 
ferme des v-SNARE (vesicle synaptosome-associated- 
protein receptor) dans sa membrane qui vont 
reconnaitre le t(target = cible) SNARE de la membrane 
destinataire (dans ce cas precis la membrane plas- 
mique), il s'ensuit le clivage du GDPs ARF le deta- 
chement du GDPs ARF du codtomere et pour finir la 
fusion avec la membrane et l'exocytose (D4, 5) 

L'endocytose assure le transport transcellu- 
laire de certaines substances en permettant l'en- 
tree de macromolecules (proteines, hormones) 
d'un cote de la cellule et leur delivrance sur 
Tautre cote, par ex au niveau de T endothelium 
c'est la transcytose 

Migration cellulaire 

En principe, la plupart des cellules sont 
capables de se deplacer activement a l'interieur 
de l'organisme on parle de migration (E) Tou- 
tefois, un petit nombre seulement utilise cette 
possibility Les seules cellules specialement 
equipees pour cela sont les spermatozoid.es, qui 
peuvent nager a une vitesse de l'ordre de 
2000 um/min par agitation de leur flagelle cau¬ 
dal D'autres cellules comme les fibroblastes en 
sont egalement capables, mais beaucoup plus 
lentement par ex a la vitesse de 1,2 um/min En 
cas de lesion par ex ils se deplacent au niveau 
de la blessure et participent a la cicatrisation. 
D'autres ex sont la migration cellulaire au 
cours de Vorganisation embryonnaire ou les 
granulocytes neutrophiles et les macrophages, 
lesquels attires par chimiotactisme, traversent la 
paroi vasculaire et migrent dans la direction de 
Tinvasion bacterienne (p 94 et ss ), enfin les 
cellules tumorales qui exercent leurs effets 
^0 devastateurs dans les differents tissus de l'orga- 


msme qu'elles envahissent (formation des meta- 
stases) 

La migration est un deplacement sur une 
base solide (El) et aboutit finalement a ce que 
la cellule migrante 

• sur sa partie «arriere» (a) depolymense l'ac- 
tine et la tubulme du cytosquelette, (b) endocyte 
sous forme de vesicules d'endocytose des parti- 
cules devant etre transportees ulterieurement, et 
(c) attire des ions et done des liquides cellu- 
laires de l'exterieur, pour 

• sur sa partie « avant» (lamellipode) (a) poly- 
menser l'actme grace au concours de la profi- 
line et fabriquer des monomeres d'actme (E2) 
et grace a l'aide de la myosme 1 (dans la mem¬ 
brane plasmique) les faire glisser vers l'avant 
(consommation d'ATP), (b) refabriquer des 
vesicules dans la membrane cellulaire, et enfin 
(c) reprendre des ions et done des liquides de 
l'exterieur 

Les parties de la membrane cellulaire non 
impliquees momentanement dans la cytose par¬ 
ticipent a des deplacements obligatoires «d'avant 
en arriere» semblables a ceux d'une chenille 
Puisque la membrane cellulaire des fibroblastes 
adhere surtout a la fibronectme de la matrice 
extracellulaire, la cellule se deplace en avant par 
rapport a la matrice L'adherence de la cellule 
requiert egalement la presence de recepteurs 
specifiques, par ex la fibronectme dans le cas 
des fibroblastes 
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Potentiel electrique membranaire 
et canal ionique 

Le transport d'ions signifie un deplacement de 
charge, c'est-a-dire l'apparition d'une difference 
de potentiel electrique. Par ex. si des ions K + 
diffusent hors de la cellule, il se cree un poten¬ 
tiel de diffusion, au cours duquel l'interieur de 
la cellule devient negatif par rapport a l'exte- 
rieur. Ce potentiel entraine a nouveau a l'inte- 
rieur de la cellule (transport par potentiel; p. 22) 
des ions K + qui avaient diffuse hors de la cellule 
(diffusion le long d'un gradient chimique; p.20 
et ss.). La diffusion du K + hors de la cellule per- 
siste jusqu'a ce que les deux gradients soient 
identiques (mais opposes) c'est-a-dire que leur 
somme, c'est-a-dire le gradient electrochi- 
mique (et done le potentiel electrochimique, 
voir ci-dessous), soit egal a zero. II existe alors 
une difference de concentration ionique deter- 
minee de part et d'autre de la membrane 
(concentration d'equilibre) a laquelle corres¬ 
pond un potentiel determine (potentiel d'equi¬ 
libre). 


Lorsque le potentiel d'equilibre est atteint, la 
quantite d'ions qui se deplacent selon le gra¬ 
dient chimique dans une direction donnee est 
egale a la quantite d'ions repousses dans l'autre 
sens par le potentiel electrique. Le potentiel 
electrochimique (E^ - E x , encore appele force 
electrochimique, bien qu'il ne s'agisse pas 
d'une force physique) est aussi presque nul, de 
meme que la somme des deux courants ioniques 
appelee courant ionique net (I x ). 

Pour la «permeabilite» d'une membrane aux 
ions, on utilise a la place du coefficient de per- 
meabilite P (voir eq. 1.5, p. 22), le terme de 
conductance g x (dependante de la concentra¬ 
tion, S • nr 2 ) (conversion, eq. 1.9 p. 22). Elle 
tient compte de la surface membranaire et est 
influencee par la conductance electrique G (S) 
(= l/resistance[l/ii'].) 

La loi d'Ohm pour le courant ionique 
net/surface membranaire I x (A • irr 2 ) s'ecrit 
done : 

I. = S,-<E ra -E,) tU9i 


Le potentiel d'equilibre E x de l ion «X» 

entre l'interieur (i) et l'exterieur (e) de la mem¬ 
brane cellulaire est calcule d'apres l'equation de 
Nemst: 




R T 
F ■ z 


(X) l . 

(X) 


[1 17| 


R etant la constante des gaz (8,314 J • Kr 1 • mol -1 ), 
T la temperature absolue (dans le corps = 
310 K), F la constante de Faraday, c'est-a-dire 
la charge par mole (= 9,65 • 10 4 A • s • moi'"), 
zJa charge de l'ion (+1 pour le K + , +2 pour le 
Ca 2 \ -1 pour le Cl- etc.), In le logarithme natu- 
rel et (X) la concentration « effective » (= acti¬ 
vity, p. 376) de l'ion X. A la temperature du 
corps (310 K), R • T/F = 0,0267 V-'. Si l'on 
transforme ln(Xy(X). en -ln(X)./(X) e , V en mV 
et In en log (p. 380 et's.), l'equation de Nemst 
peut alors s'ecrire d'apres l'equation 1.17 : 


| (X), 

E k = -61 —- * log —^ I mV) [LIS] 

Par ex., si l'ion «X» est le K + et si (K + ). = 140 
et (K*) c = 4,5 mmol/kgH 2 0, alors le potentiel 
d'equilibre du K + est : 

E k = -61 ■ i log 31 — - 91 mV. 


Si la membrane est seulement permeable aux 
ions K + , alors le potentiel membranaire E m est 
. 32 egal a cette valeur de -91 mV c'est-a-dire que 
E m = E K (Al). 


Vest different de zero lorsque le potentiel mem¬ 
branaire E m se deplace vers le potentiel d'equi¬ 
libre E x . Cela se produit par ex. lorsque la 
Na + -K + -ATPase (electrogene ! p. 26) est tempo- 
rairement activee (hyperpolarisation, A2) ou 
encore lorsque la membrane cellulaire n'est 
plus permeable aux ions K + mais le devient pai 
ex. aux ions Na 4 ' (depolarisation, A3) et aux 
ions CL. Si la membrane est permeable a 
d'autres ions, alors cette relation permet de 
determiner la part respective de chaque conduc¬ 
tance individuelle g K , g Na et g c| dans la conduc¬ 
tance membranaire totale (g m ), et done 
l'importance de la conductance fractionnelle f 
Celle-ci se calcule selon la formule : 

f, = g/S™ 11-201 

Lorsque les conductances fractionnelles et les 
potentiels d'equilibre (eq. 1.18) des ions impli- 
ques sont connus, E m se calcule ainsi : 

E„ = E K -f l( + E N .-f N . + E cl -f cl [1.21] 

Si l'on met des valeurs reelles dans l'equation 
1.21 par ex. celles d'une cellule nerveuse au 
repos (f = 0,90, f = 0,03, f Ci = 0,07 ; E K = 
-90 mV, E Na = +70 mV, E c , = -83 mV) on 
obtient un E^ de -85 mV. Le calcul de E - E K 
donne une force motrice de +5 mV pour le K + . 
de -145 mV pour le Na + et de -2 mV pour le 
CL, ce qui signifie que le K + s'ecoule hors de la 
cellule avec une faible force motrice (mais avec 
g elevee) et que le flux de Na + en depit d'une 
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force motrice elevee ne penetre dans la cellule 
qu'en faible quantite tandis que g Na et done f Na 
sont faibles pour la cellule au repos. Lorsque le 
canal Na + s'ouvre consecutivement a un poten- 
tiel d'action (p. 46) alors I Na augmente enorme- 
ment. 

Le potentiel, que l'on peut comparer d'une 
certaine maniere au transport ionique, agit 
comme une force pour chasser d'autres cations 
et anions a travers la membrane (« electrodiffu- 
sion», p. 22) lorsque celle-ci leur est permeable. 
En consequence, le potentiel de diffusion au K + 
entraine le Cl- hors de la cellule et ce jusqu'a ce 
que E C1 = E m , ce qui signifie d'apres l'eq. 1.18 
que la concentration intracellulaire en CL est 
abaissee de 1/25 par rapport a la concentration 
extracellulaire (done distribution passive du Cl" 
entre les milieux intra- et extracellulaires). Dans 
l'exemple ci-dessus cela signifie assurement 
qu'une petite force motrice s'exerce du milieu 
intra- vers le milieu extracellulaire (E m - E C1 = 
-2 mV) ; force motrice qui fait que le CL va se 
concentrer dans le cytosol de maniere plus ele¬ 
vee que suite a une distribution passive (E C1 = 
E ), il est done inclus dans la cellule de maniere 
active (done distribution active du Cl"), par ex. 
grace a un symport-NaCl par transporteur 
(p.29B). 

Pour le transport des ions la membrane pos- 
sede plus ou moins de canaux specifiques 
(pores), tels ceux au Na + , Ca 2+ , K* ou Cl", ce qui 
signifie que la conductance de la membrane cel- 
lulaire (voir ci-dessus) est determinee a partir 
des canaux ioniques specifiques ouverts et de 
leur nombre. La technique du patch-clamp ou 
technique par electrode de succion (voir ci-des- 
sous) a rendu possible la mesure directe du flux 
ionique a travers un canal unitaire (B). II a 
ainsi ete possible de demontrer que la conduc¬ 
tance de la membrane n'existe pas parce que les 
canaux ioniques sont plus ou moins ouverts 
mais parce que ceux-ci sont en moyenne sou- 
vent ou rarement ouverts, ce qui signifie que 
leur probability d'ouverture determine la per- 
meabilite ionique. Le canal s'ouvre frequem- 
ment en salves repetitives (B2), si bien que 
l'ouverture d'un canal unitaire, qui s'accom- 
pagne d'un flux d'environ dix mille ions a tra¬ 
vers celui-ci, ne dure que quelques ms. 

Dans la technique du patch-clamp une 

electrode de verre possede a son extremite une 
ouverture (0,3-3 u,m) appliquee sur une petite 
portion de la membrane cellulaire (patch) ne 
possedant qu'un seul canal (ou tres peu de 
canaux). Le petit bout de cellule reste partie 


integrante de la membrane cellulaire, ou, 
comme cela est illustre en Bl, est arrache de 
maniere a etre etudie de maniere isolee. Pour un 
potentiel de membrane donne (potentiel impose 
= voltage clamp), il est alors possible de mesu- 
rer a chaque fois le courant unitaire correspon- 
dant et ainsi de tracer la courbe courant/potentiel 
(courbe 1/V, B3) dont la pente correspond a la 
conductance du canal isole (v. eq. 1.18). Le 
potentiel auquel (l'extrapolation de) la courbe 
coupe l'axe des X (I = 0) est le potentiel d'in¬ 
version. A partir de cette valeur, il est possible 
de determiner les ions responsables du courant 
I. Dans l'exemple B, le potentiel d'inversion est 
de -90 mV. Il existe alors un gradient electro- 
chimique pour K + et Na + et E K se situe a 
-90 mV pour ce gradient tandis que E Na est a 
+90 mV. Le canal est done exclusivement per¬ 
meable aux ions K + et ne l'est pas par ex. aux 
ions Na + . En outre, les types de canaux presents 
peuvent etre differences par l'ajout d'inhibi- 
teurs ou de bloqueurs specifiques des canaux. 

L'etat d'ouverture des canaux ioniques peut 
etre controle (C) de differentes manieres, a 
savoir par: 

- l'importance du potentiel de membrane (par 
ex. par les canaux W, Ca 2+ et K + dans les nerfs 
et les fibres musculaires; Cl par ex. p. 46 et 50), 

- des substances provenant de l'exterieur et qui 
se lient au canal ( ligands , C2), comme par ex. 
l'acetylcholine au niveau de la membrane post- 
synaptique d'une synapse cholinergique (canal 
cationique), le glutamate (canal cationique) ou 
la glycine et la GABA (canal Cl"), 

- le moyen d'une substance servant de signal 
intracellulaire (C3) comme 

- l'AMPc (par ex. dans les canaux Ca 2+ des cel¬ 
lules myocardiques ou le canal Cl" dans les 
epitheliums), 

- le GMPc (par ex. les effets muscariniques de 
l'acetylcholine ou par l'excitation des baton- 
nets), 

-l'IP (par ex. ouverture des canaux ioniques 
Ca 2+ intracellulaires lies au reservoirs de £a 21 '), 

- le moyen des petites proteines G (par ex. le 
canal Ca 2+ de la membrane cellulaire), 

- les tyrosinekinases (par ex. les canaux Cl' et 
K + lors de l'apoptose) ou 

- le moyen meme du Ca 2+ (par ex. canal K* ou 
degre d'activite du canal Na + rapide, p. 46). 

- le moyen d'un metabolite intracellulaire (C4) 
comme l'ATP (par ex. les canaux K + dans le 
cceur et les cellules B des ilots pancreatiques) 
ou des ions H + (par ex. les canaux K + dans l'epi- 
thelium renal), 

- une action directe ou indirecte (?) a travers 
l'etat d'etirement (C5) de la membrane cellu- 
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Role des ions Ca 2+ dans la 
regulation ceiiulaire 

La concentration des ions Ca 2+ libres, dans le 
liquide interstitiel, [Ca 2+ ] , est d'env. 1,3 mmol/1. 
Sa valeur dans le cytosol, [Ca 2+ ]. , est de 10 4 a 
10 5 fois plus faible (env. 0,1-0,01 u.moVl), car 
les ions Ca 2+ sont transports activement du 
cytosol vers les reservoirs intracellulaires (reti¬ 
culum endoplasmique (p. 17 A), vesicules, mito- 
chondries, noyau?) ou vers l'exterieur. Ces deux 
mecanismes se font par transport actif primaire 
(Ca 2+ -ATPase) et aussi simultanement par trans¬ 
port actif secondaire (echange par transporteur 
Ca 2 73Na + ) (Al). 

Grace aux canaux Ca 2+ , [Ca 2+ ] peut augmen¬ 
ted par entree de Ca 2+ provenant des reservoirs 
de Ca 2+ et aussi de l'espace extracellulaire (A2). 
Les canaux Ca 2+ de la membrane ceiiulaire 
s'ouvrent par ex. 

- par le moyen de depolarisation (cellules ner- 
veuses ou musculaires), 

- par des ligands extemes (par ex. via la pro¬ 
teine G fl ; p.274), 

- par le moyen de «substance signal intracellu- 
laire» comme l'IP, ou l'AMPc (p. 274 et ss.) 
comme 

- par etirement de la membrane ceiiulaire ou 
par signal thermique. 

Les canaux Ca 2+ des reservoirs s'ouvrent grace 
a une augmentation locale de [Ca 2+ ]. (par entree 
de (fa* de l'exterieur a la maniere d'une «etin- 
celle» ou «trigger») et par l'intermediaire de 
l'inositoltriphosphate (IPp A2 etp. 276). 

L'elevation de [Ca 2+ } i est un signal pour 
de nombreuses et importantes fonctions cellu- 
laires (A). II intervient dans la contraction des 
cellules musculaires suite a l'exocytose de 
neurotransmetteurs dans la terminaison ner- 
veuse presynaptique, dans l'exocytose hormo- 
nale des cellules endocrines ou neurocrines, 
dans la stimulation de quelques cellules senso- 
rielles et dans differentes cellules ou il ferme 
les gapjunctions (p. 19 C) et ouvre les canaux 
a d'autres ions, dans la migration des leuco¬ 
cytes et des cellules tumorales (p. 30), dans 
l'activite des thrombocytes comme dans la 
mobilite des spermatozoi'des. Une partie de 
ses effets s'effectue par l'intermediaire de la 
calmoduline. L'elevation de [Ca 2+ ] provoque 
la liaison de la calmoduline a 4 ions Ca 2+ (A2). 
Le complexe calmoduline-Ca 2 * active de nom¬ 
breuses enzymes comme la CaM-kinase II 
(voir ci-dessous) et provoque la contraction de 
la musculature lisse par l'intermediaire de la 
kinase des chaines de myosine legere (KCML 
ou MLCK : myosine light chain kinase, 
30 P.70). 


De nombreuses cellules repondent a un 

signal ou une hormone par toute une serie 
d'augmentations breves, avec retour periodique 
de la [Ca 2+ ] appelees oscillations de [£a 21 '] 
(B). Dans ce cas, ce n'est pas la valeur absolue 
de [fa 2 *] mais lufrequence des oscillations qui 
sert de signal quantitatif a la reponse ceiiulaire. 
Ainsi, par ex. la proteine-kinase II-calmoduline 
dependante (CaM-kinase II) est activee brieve- 
ment (et phosphoryle seulement sa proteine 
cible) par de basses frequences de variations de 
[Ca 2+ ] ; , mais elle est aussi tres vite totalement 
desactivee (Bl, 3). Inversement les hautesfre¬ 
quences accroissent l'autophosphorylation de 
l'enzyme ce qui ralentit de plus en plus sa desa¬ 
livation (B3). Ainsi l'activite enzymatique entre 
les signaux-[Ca 2+ ] j diminue toujours plus lente- 
ment ce qui veut dire que chaque signal plus 
ample de [Ca 2+ ] conduit a une sommation de 
l'activite (B2). De la meme maniere que dans 
un potentiel d'action (p. 46) la transmission par 
«tout ou rien» de l'information digitale pour la 
cellule est frequence-dependante, tres claire- 
ment fonction de l'amplitude de la [Ca 2+ ]., celle- 
ci pouvant fluctuer en fonction de nombreuses 
autres grandeurs. 

La concentration extracellulaire en Ca 2+ 
[Ca 2+ ] e qui joue un role dans la coagulation san¬ 
guine, dans l'ossification comme dans l'excita- 
bilite nerveuse et musculaire est une grandeur 
rigoureusement controlee (p. 290) par des hor¬ 
mones (PTH, calcitriol, calcitomne) ; elle parti- 
cipe aussi retroactivement a son propre controle 
(p. 290). Les recepteurs participant a la regula¬ 
tion du £a 2 * sont des proteines membranaires 
capables de detecter la valeur de la [Ca 2+ ] c a la 
surface ceiiulaire et qui liberent dans la cellule 
(par l'intermediaire d'une proteine G ) de TIP, 
intracellulaire + DAG (diacylgiycerol) en tant 
que second messager (Cl et p 274 et ss.). Dans 
les cellules parafolliculaires, PIP, induit une 
augmentation du [Ca 2+ ]., lequel entraine l'exo¬ 
cytose de la [Ca 2+ ] c liee a la calcitonine (C2). 
Au contraire, dans les cellules parathyroi- 
diennes un niveau eleve de [Ca 2+ ] e diminue la 
repartition du [Ca 2+ ] e -PTH dependant; ceci se 
produit grace au DAG et a la proteine kinase C 
(PKC), de meme eventuellement que par l'inter- 
mediaire de la concentration en AMPc (via la 
proteine G, p. 274) (C3). On rencontre egale- 
ment des recepteurs au (fa* dans les osteo- 
clastes et dans les epitheliums du rein et de 
l'intestin. 
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Echan9es energetiques 

L'energie (J) est la capacite d'un systeme a 
fournir du travail (J). La production de travail 
suppose qu'il existe au prealable une difference 
de potentiel (= chute de potentiel; ce terme pas 
vraiment correct a l'evidence est encore appele 
«force motrice») qui trouve son origine dans 
1'agitation de la matiere. Cette difference de 
potentiel se traduitpar un travail mecanique, par 
ex. la hauteur d'une chute d'eau dans le cas 
d'une usine hydromotrice, par la tension ou le 
voltage (V) dans un travail electrique et dans les 
reactions chimiques, par un changement d'en- 
thalpie (AG [J • mol-'], v. ci-dessous). Pour 
determiner la quantite de travail produite, on 
doit multiplier la difference de potentiel (faneur 
d’intensite) par le facteur de capacite corres- 
pondant ainsi la hauteur de la chute d'eau par 
la force liee au poids de l'eau [N], la tension par 
le nombre de charge [C] et AG par la quantite 
de matiere [mol]. 

La vie est impossible sans apport d'energie. 
Les plantes tirent leur energie du rayonnement 
solaire pour transformer le CO, atmospherique 
en 0 2 et en composes organiques. Ces compo¬ 
ses peuvent etre directement utilises par les 
humains et les animaux pour completer leurs 
besoins energetiques. Ainsi l'energie peut etre 
transformee, convertie d'une forme en une 
autre. Si nous considerons une telle transfor¬ 
mation comme prenant place dans un systeme 
ferme (echange d'energie mais non de matiere 
avec l'environnement), on peut dire que l'ener- 
gie totale demeure constante. Ceci est decrit 
dans le premier principe de la thermodyna- 
mique qui dit que la variation d'energie 
interne, c'est-a-dire la variation du contenu en 
energie (AU) d'un systeme, par ex. une reac¬ 
tion chimique, est egale a la somme du travail 
re^u (+W) ou cede (-W) et de la chaleur dega- 
gee (-Q) ou re£ue (+Q) respectivement. 

AU = Q - W [J] (travail fourni, chaleur 
re£ue) [1.22] 

AU = W - Q [J] (travail requ, chaleur four- 
nie) [1.23] 

Dans toutes les reactions chimiques, il y a pro¬ 
duction de chaleur. Cela signifie que la chaleur 
produite par la transformation d'une substance 
en une autre est toujours la meme, quelle que 
soit la voie utilisee pour ces reactions et que 
celles-ci aient lieu dans un systeme ferme ou 
ouvert (par ex. un systeme biologique ; valeur 
calorifique, p. 228). 

an La quantite d'energie a pression constante 
s'appelle la variation d'enthalpie AH. (C'est 


pourquoi l'ensemble pression-volume-travail est 
pris en consideration : AH = AU + p • AV.) AH 
est negatif dans les reactions exothermiques 
(avec fourniture de chaleur) et positif dans les 
reactions endothermiques (avec chaleur regue). 
Afin de determiner quelle part de cette enthalpie 
AH est reellement utile (par ex. en tant que 
«force» motrice dans une reaction chimique = 
enthalpie libre, AG), le second principe de la 
thermodynamique doit etre pris en considera¬ 
tion. Celui-ci stipule que lorsque des evenements 
se produisent spontanement dans un systeme 
ferme, le degre de «desorganisation» ou «d'or- 
ganisation» de ce systeme, appele entropie, aug- 
mente (AS > 0). Le produit «augmentation 
d'entropie • temperature absolue» (AS • T) est 
egal a la chaleur dissipee durant un tel processus. 

Ainsi I'enthalpie libre AG se calcule de la 
maniere suivante (equation de Gibbs-Helm- 
holtz ) / 

AG = AH-AS T 11.241 

Si AS est voisin de zero, AG et AH sont du 
meme ordre de grandeur, et l'on peut dire par 
ex. que le travail chimique de la degradation 
du glucose dans l'organisme par des voies 
metaboliques est identique a la quantite 
d'energie AH obtenue lors de la combustion du 
glucose dans un calorimetre (valeur calori¬ 
fique; p. 228). L'equation [1.24] definit aussi 
les conditions dans lesquelles une reaction chi¬ 
mique spontanee peut par ex. se derouler. Si 
AG < 0, la reaction est exergonique et peut se 
produire spontanement sans intervention exte- 
rieure ; quand AG > 0, la reaction est endergo 
nique et ne peut s'effectuer spontanement sans 
fourniture additionnelle d'energie. Une reac¬ 
tion peut aussi etre exergonique (AG < 0) bien 
qu'elle soit endothermique (AH > 0), en parti¬ 
cular si l'organisation interne des composants 
AS est tres grande (positive), car (AH - AS • T) 
devient < 0, par ex. lors d'une dissolution 
endothermique de cristaux de NaCl dans l'eau. 

AG est dependant de la concentration et s'ob- 
tient en tenant compte de Y enthalpie libre stan¬ 
dard AG° et de la concentration actuelle 
(veritable) des differentes substances participant 
a la reaction. (Pour la determination de AG° de 
tous les intervenants de la reaction, on choisit 
une concentration de 1 mol/1, un pH de 7,0, T = 
298 K et p = 1013 hPa). Si la reaction etudiee 
est par ex.: 

A^B + C [1.251 
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(ou A = substrat de depart et B et C sont les pro- 
duits de la reaction), alors AG° peut etre trans¬ 
forme en AG comme suit : 

AG = AG° + R • T • In <B) ,(c) [1.26] 

(A) 

ou (pour 37 °C) : 

lii\ • (C\ , 

AG° + 8,31 *310* 2,3 • log-[J • mol- 1 ] 

(A) [1.27] 

Si l'on suppose par ex. que AG° d'une reaction 
est de +20 kJ • mol- 1 (reaction endergonique), 
AG devient < 0 (reaction exergonique) si le pro- 
duit [B] . [C] devient 10 4 fois plus petit que 

[A]: 

AG = 20000 + 5925 • logKh 4 = -3,7 kJ • mol-' 

[1.28] 

Dans ce cas, le produit A est transforme en 
produits B et C (la reaction se fait vers la 
droite). 

Si pour la meme reaction ([B] • [C])/[A] = 
4,2 • 10 -4 , AG devient nul et la reaction s'equi- 
libre (pas de reaction visible). Le rapport ainsi 
obtenu est appele constante d'equilibre K de 
la reaction. En utilisant l'equation 1.26, K peut 
etre transforme en AG° et vice versa selon la 
relation suivante : 


0 = AG° + R • T • InK ou 


AG° = - R • T • InK 

eq 

[1.29] 

V — P -AG°/(R T) 

%- e 

[1.30] 


Si finalement le rapport ([B] . [C])/[A] > 4,2 • 
10 -4 , alors AG > 0 et la reaction se deplace vers 
la gauche, en consequence le produit A est 
forme a partir de B et C. 

La valeur de AG indique le sens de la reac¬ 
tion et permet de mesurer la distance qui la 
separe de son point d'equilibre. Comme AG 
depend de la concentration et que dans un sys¬ 
teme ouvert (voir ci-dessous) AG est tres negatif 
et determine les produits de la reaction (par ex. 
a travers les nombreuses voies du metabolisme), 
en consequence la reaction se poursuit d'elle- 
meme. 

Le niveau de AG", qui represente la diffe¬ 
rence des niveaux d'energie (= potentiel chi- 
mique) entre le produit (P ) et son substrat (P e ) 
(A), ne donne toutefois aucune indication sur la 
vitesse de la reaction. Meme si AG° < 0, la 
1 reaction peut etre extremement lente. Sa vitesse 
depend aussi de la quantite d'energie necessaire 
pour l'elaboration des produits intermediates 


de la reaction, pour lesquels AG est plus grand 
que celui de la substance initiale ou des pro¬ 
duits terminaux de la reaction (A, P a ), et du 
niveau de P . La quantite d'energie necessaire a 
cette transformation (E = P a - P B ) est appelee 
seuil ou energie libre d'activation. Cette ener- 
gie potentielle est generalement si elevee 
(» 50 kJ • mol -1 ) que la quantite utilisee ne 
represente qu'une part minuscule (F » 10-" !) 
des molecules substrat (A, B), dont le niveau 
individuel d'energie est de maniere fortuite plus 
eleve que P , qui represente la valeur moyenne 
de toutes les molecules substrats. F depend de 
la temperature (B). Une diminution/augmenta- 
tion de 10 °C diminue/augmente F (et done la 
vitesse de reaction) generalement d'un facteur 
2-4, ce qui signifie que le Q 10 de la reaction 
passe de 2 a 4. 

Tandis que la valeur de E a est elevee dans de 
nombreuses reactions non catalysees, le deve- 
loppement d'enzymes qui, en tant que cataly- 
seurs biologiques, ont accelere enormement la 
vitesse des reactions et diminue de beaucoup E a , 
est un facteur cle de 1'evolution (A). En accord 
avec Arrhenius, la constante d'equilibre k [s -1 ] 
d'une reaction unimolaire est proportionnelle a 
6 -e/(r Tl g, p ar consequent E a d f une reaction 
unimolaire est diminuee de moitie par une 
enzyme par ex. de 126 a 63 kJ • mol" 1 , alors la 
constante d'equilibre a la temperature de 310 K 
(37 °C) augmente d'un facteur e^ 63000 ^ 8,31 ™>/ 
e-]26tioo/(«n uni ( j onc ^ est multiplie par 4 • 10'". 
En d'autres termes, le temps pour que 50% de 
la substance soit metabolisee (t" 2 ) passe par ex. 
de 10 ans a 7 ms dans ce cas ! La valeur de k 
est egale au produit [constante d'equilibre 
(s _1 ) • concentration des substances de depart 
(mol • L')] et traduit l'irreversibilite de la reac¬ 
tion [mol • L 1 • s -1 ]. 

Le second principe de la thermodynamique 
stipule egalement que dans un systeme ferme, et 
l'univers est un systeme ferme au sens propre 
du terme, il y a perte continuelle d'energie libre, 
la somme de tous les systemes conduisant a une 
augmentation du hasard et des desordres. Toute¬ 
fois, l'organisme est un systeme ouvert, et 
comme tel il peut acquerir de l'energie et per- 
mettre ainsi la delivrance de produits terminaux 
du metabolisme. L'entropie d'un systeme ferme 
constitue d'un organisme et de son environne- 
ment augmentera, alors que, non seulement 
l'organisme «systeme ouvert» considere seul 
maintiendra son entropie constante mais pourra 
eventuellement la diminuer par depense d'en- 
thalpie libre. 

Les exemples peuvent se voir dans l'etablis- 
sement de gradients osmotiques ou de diffe¬ 
rences de pression a l'interieur du corps. Alors 




qu'un systeme ferme se caracterise par une 
entropie maximale, des reactions equilibrees 
(avec reactions reversibles) et un travail perfor- 
mant, le corps humain, en tant que systeme 
ouvert, est capable de developper un travail 
continu avec un minimum d'entropie. Peu de 
processus a l'interieur du corps atteignent un 
veritable equilibre (par ex. la reaction C0 2 + 
H 2 0 ^ HCO“ + H + ) ; la plupart d'entre eux 
(par ex. les reactions enzymatiques, le potentiel 
cellulaire, etc.) sont en equilibre instable ou a 
l’etat stable. De telles reactions enzymatiques 
sont en general irreversibles (par ex. a cause de 
l'excretion des produits terminaux). La reversi¬ 
bility de la «transformation» des cellules ger- 
minales en cellules adultes est bien evidemment 
impossible. 

A l'etat stable, Voilure (vitesse de reaction) 
de la reaction et non son equilibre est sans 
importance. La regulation des fonctions corpo- 
relles peut s'effectuer en modifiant le deroule- 
ment de la reaction et sa vitesse. 

Certaines reactions sont si lentes, que ni l'en- 
t zyme ni l'abaissement de la concentration du 
j, produit ne suffisent pour obtenir l'energie 
if necessaire. Dans ce cas, la reaction doit faire 
1 appel a de l'energie venant de l'exterieur, par 
I ex. l'apport supplemental d'un groupement 
j phosphate « active » de haut niveau energetique 
5 ce qui necessite un apport eleve de P c . L'abon- 

■ - dance universelle d'enthalpie libre s dans les 

organismes est liee a la presence d'adenosine 
triphosphate ou ATP. C'est un produit du 
metabolisme dont l'energie chimique provient 
■; du metabolisme des nutriments (C). L'ATP pro- 
r vient principalement de Poxydation de mole- 
<. cules biologiques comme par ex. le glucose. 
L'oxydation represente dans ce cas une perte 
d'electrons des liaisons relativement riches en 
energie (= reduction) des hydrates de carbones. 
Les produits terminaux de la reaction sont le 
., CO, et l'H,0. Cette oxydation (deplacement 
I d'electrons) intervient dans differents processus 
j de l'organisme et permet a une partie de l'ener- 
I gie rendue libre par cette reaction de participer a 

■ la formation d'ATP : reactions couplees (C et 

L'enthalpie libre AG° de l'hydrolyse de 

TP 

H ATP^ADP + P [1.31] 

avoisine -30,5 kJ • mol -1 . Comme le montre 
l'equation 1.27, AG augmente dans l'equation 
' 1.31 quand le rapport (ADP) . (P.)/(ATP) est 
plus petit que la constante d'equilibre K e de la 
reaction d'hydrolyse de l'ATP. La richesse en 
J ATP des cellules donne un AG d'environ -46 a 
-54 kJ • mol -1 . 


Les substances ayant un AG° significative- 
ment plus eleve comme la creatine phosphate 
ou phosphagene (-43 kJ • mol -1 ), peuventpro- 
duire de l'ATP a partir d'ADP et de P. D'un 
autre cote, l'abondance universelle de l'ATP 
peut etre utilisee pour la formation d'autres 
composes riches en energie (par ex. UTP, GTP, 
glucose-6-phosphate, etc.) de niveau energe¬ 
tique moindre que l'ATP mais cependant encore 
relativement eleve. 

L'energie liberee lors de l'hydrolyse de 
l'ATP permet des centaines de reactions dans 
l'organisme, par ex. le transport actif de sub¬ 
stances a travers les membranes, la synthese 
proteique, la contraction musculaire. Grace a 
l'energie produite par toutes ces reactions, des 
ordres sont donnes aux cellules et a l'organisme 
tout entier. Ainsi, le maintien de la vie est assure 
grace a la diminution de l'entropie du corps au 
detriment d'une augmentation de l'entropie de 
l'univers. 
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Constitution et fonctionnement 
de la cellule nerveuse 

Une cellule nerveuse repond a un stimulus par 
une modification de ses proprietes membra- 
naires (p. 32). II existe deux sortes de cellules 
excitables a savoir des cellules nerveuses, qui 
transmettent des influx qu'elles sont suscep- 
tibles de modifier au niveau des liaisons inter- 
cellulaires et des cellules musculaires qui se 
contractent de maniere autonome en reponse a 
ces influx (p 59). 

Le systeme nerveux humain est constitue de 
plus de 10'° cellules nerveuses (neurones). Le 
neurone (Al) est Vunite structurelle et fonc- 
tionnelle du systeme nerveux. De maniere habi- 
tuelle, un neurone (motoneurone) presente un 
corps cellulaire (soma) et possede aussi, comme 
la plupart des autres cellules (p. 8 et ss.) un 
noyau cellulaire, des mitochondries (A2) etc. et 
en plus des neurofibrilles et des neurotubuies. 
Le neurone presente deux types de prolonge- 
ments, les dendrites et Vaxone (neurite) (Al). 
Grace aux dendrites, semblables aux ramifica¬ 
tions d'un arbre, le neurone (excitateur ou inhi- 
biteur) re§oit des signaux afferents provenant 
d'autres neurones (plus d'un millier) lesquels 
determinent sur la membrane cellulaire du corps 
somatique un signal somme. L'axone prend 
naissance au niveau du collet du soma cellulaire 
et a pour but de transmettre le signal nerveux 
efferent jusqu'h des effecteurs eloignes (cellules 
musculaires ou glandulaires) de meme que vers 
les neurones qui lui font suite. II existe souvent 
sur sonparcours des ramifications ( collaterals) 
lesquelles propagent le signal a leurs extremites. 
Lorsque l'ensemble des signaux re§us au niveau 
du corps somatique depasse une valeur seuil, un 
potentiel d*action se propage le long de 
l'axone (p. 46) jusque vers les boutons synop- 
tiques (Al,3) et est transmis a la synapse sui- 
vante. 

On peut observer, partant de l'appareil de 
Golgi (p. 13 F) du corps somatique vers les ter- 
minaisons dendritiques et axonales, un courant 
de transport axoplasmique rapide (40 cm/j) 
de petites vesicules de proteines, de lipides, de 
sucres, de mediateurs chimiques etc. Ce trans¬ 
port anterograde se fait le long de neurotubuies 
a l'aide de proteines semblables a de la myo- 
sine, appelees kinesines et en presence d'ATP 
(voir aussi p. 16). II existe egalement un trans¬ 
port retrograde (de la peripherie vers le corps 
somatique, de l'ordre de 25 cm/j) appele NGF 
(nerve growth factor) mais vehiculant egale¬ 
ment des virus co mm e celui de l'herpes, de la 
poliomyelite ou la toxine tetanique etc. Le 


transport axonal lent (environ 1 mm/]) exerce un 
role dans la regeneration des neurones ayant ete 
accidentellement endommages. 

La membrane cellulaire du soma se prolonge 
au niveau de l'axone par l'axolemne (Al,2) 
lequel est environne dans le systeme nerveux 
central (SNC) par les oligodendrocytes (p. 338) 
et au niveau du systeme nerveux peripherique 
par les cellules de Schwann (Al,2) (l'axone 
+ son enveloppe = fibre nerveuse). Dans un 
certains nombres de neurones, les cellules de 
Schwann forment un revetement lipoproteique 
de doubles couches concentriques autour de 
l'axone appele myeline ou gaine de myeline 
(Al,2). Celle-ci joue le role d’isolateur pour les 
courants ioniques et est interrompue a inter¬ 
vals d'environ 1,5 mm par les noeuds de Ran- 
vier (Al). La vitesse de conduction dans les 
fibres myelinisees est relativement plus elevee 
que celle des fibres amyeliniques. Par ailleurs, 
cette vitesse est d'autant plus faible que le dia- 
metre de la fibre nerveuse est petit (p. 49 C). 

La synapse (A3) est la zone de jonction entre 
l'axone d'une cellule nerveuse et son effecteur 
ou un autre neurone (voir aussi p. 50 et ss.). Chez 
les mammiferes, il n'y a pas de transmission 
electrique veritable au niveau synaptique (a de 
rares exceptions pres), mais une transmission 
chimique. Ainsi, la transmission d'un signal 
electrique se fait par exocytose de vesicules de la 
membrane presynaptique. Le transmetteur 
chimique (neurotransmetteur ou neuromedia- 
teur) libere des vesicules presynaptiques va dif¬ 
fuser a travers fespace synoptique (10-40 nm) 
vers la membrane postsynaptique ou il genere 
un nouveau signal electrique (A3). Il existe 
autant de recepteurs specifiques au niveau de la 
membrane postsynapyique que de neurotrans- 
metteurs liberes (par ex. 1'acetylcholine au 
niveau du muscle squelettique) ou d'agents frei- 
nateurs (par ex. la glycine au niveau du SNC). 
Bien qu'il n'y ait pas de liberation de neurotrans¬ 
metteur au niveau de la membrane postsynap¬ 
tique (a de rares exceptions pres, voir par ex. 
p. 340), les synapses ne laissent passer le signal 
que de la membrane pre- vers la membrane post¬ 
synaptique ; elles ont une fonction de valve uni- 
directionnelle, fonction sans laquelle aucune 
transmission d'information coherente ne serait 
possible. La synapse est aussi le site ou la trans¬ 
mission neuronale de signaux peut etre modifiee 
(acceleree ou ralentie) par d'autres elements ner- 
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Potentiel membranaire de repos 

On peut mesurer, au niveau de la membrane des 
cellules vivantes, un potentiel electrique E m , qui, 
pour les cellules musculaires et les cellules ner- 
l veuses, est appele potentiel membranaire de 
repos et dont la valeur, selon le type de cellules, 
r est de l'ordre de -50 a -100 mV (negatif a lin- 
£ terieur). Le potentiel membranaire de repos tire 
son origine d'une repartition inegale des ions 
(B) entre le liquide intra- (LIC) et le liquide 
extra-cellulaire (LEC). Les phenomenes suivants 
3 contribuent a assurer ce potentiel membranaire 
■ de repos (voir aussi p. 32 et ss.) : 

• Le maintien de ce potentiel est assure par 
des mecanismes ioniques : grace a la Na + -K + - 
ATPase (p. 26) le Na + est repousse en perma¬ 
nence hors de la cellule et le K + est pompe a 
l'interieur (A2) de telle maniere qu'a l'interieur 
de la cellule, la concentration en ions K2 est 

3 environ 35 fois plus grande et que la concentra¬ 
tion en ions Na + est par contre 20 fois plus faible 
qu'a l'exterieur de la cellule (B). Ces meca¬ 
nismes de transport actif necessitent de l'ener- 
I gie qui est fournie sous forme d'ATP. Lors d'un 
manque d'energie ou par suite d'un arret de la 
Na + /K + ATPase les echanges ioniques et le 
potentiel membranaire disparaissent simultane- 
ment. 

Alors que les ions diffusibles se distribuent passive- 
ment et irregulierement de part et d'autre de la mem¬ 
brane cellulaire (equilibre de Gibbs-Dorman), au 
contraire la concentration des proteines amoniques et 
des phosphates du liquide intracellulaire ne change 
pratiquement pas (Al), ce qui conduit au principe 
de l'electroneutralite (IC + Na + ) uc > (K + + Na + ) LEC et 
(Cl _ ) LJC < (CL) LEC Ceci n'a aucune importance quant 
a l'origine des potentiels de repos 

• La conductance sodique g Na est faible au 
repos : Dans les conditions de repos, la mem¬ 
brane cellulaire est peu permeable aux ions 
Na + et aux ions Ca 2+ (g N ne represente au repos 
que quelques pour cent cfe la conductance mem¬ 
branaire totale; p. 32 et ss.), de telle sorte que le 
gradient de concentration de l'ion Na + (A3-A5) 
ne peut s'annuler a nouveau par retrodiffusion 
de Na + dans la cellule. 

• La conductance potassique g K est elevee : 

La membrane cellulaire au repos est relative- 
ment bien permeable au K + (environ 90 % de la 
conductance membranaire totale ; p. 32 et ss.). 
A cause du gradient de concentration eleve 
(point 1) les ions K + diffusent du LIC vers le 
LEC (A3). Du fait de la diffusion du K + , la 


charge positive de ces ions conduit a une disten¬ 
sion de charge (potentiel de diffusion) au niveau 
membranaire. Ce potentiel de diffusion aug- 
mente jusqu'a ce que le courant de sortie de 
l'ion K + mis enjeu par le gradient de concentra¬ 
tion (voir ci-dessous) soit compense par la mon- 
tee du potentiel (A4) : le potentiel membranaire 
E m = le potentiel d'equilibre du K + , E K (p. 32) 

• Repartition du Cl" : Comme la membrane 
cellulaire est aussi relativement permeable au 
ions Cl' (gci-de la cellule musculaire > a celui 
de la cellule nerveuse), le potentiel des ions Cl 
augmente simultanement si bien que ces ions 
sortent de la cellule (A4) contre un gradient de 
concentration (gradient chimique): ce meca- 
nisme se poursuit jusqu'a ce que s'etablisse une 
concentration intracellulaire des ions Cl" telle 
que le potentiel d'equilibre du CL, E C] _ = E 
(A5). Cette (CL) lc peut etre calculee par V equa¬ 
tion de Nernst (p. 32; rel. 1.18 avec z = -1). Une 
telle repartition passive du Cl' entre LIC et LEC 
persisterait cependant si un mecanisme actif de 
transport des ions Cl" n'existait pas dans la cel¬ 
lule ; on peut done conclure que le CL est trans- 
porte contre un gradient electrochimique (la 
plupart du temps secondaire), done a un trans¬ 
port actif d'ions Cl" (p. 34). 

• Pourquoi E est-il un peu plus negatif que 

E k ? Bien que la permeabilite aux ions Na + et 
Ca 2+ de la membrane cellulaire au repos soit tres 
faible comparee a celle du K + , des ions Na 1 ' (et un 
peu d'ions Ca 2+ ) diffusent en permanence vers 
l'interieur de la cellule (A4,5), ainsi ces deux 
ions ont un potentiel d'equilibre positif (gradient 
electrique et chimique eleves, B et p. 32 et s.). En 
consequence, ce courant entrant depolarise la cel¬ 
lule qui, pour chaque ion positif transports vers 
l'interieur, perd un ion K + . Pour chaque ion 
(Na + ) ]C et (Ca 2+ ) lc exporte, la cellule gagne un ion 
K + , de ce fait, E K et par consequent E demeurent 
un peu plus negatifs lorsque la Na + /K + -ATPase 
n'est plus operationnelle pour maintenir ce gra¬ 
dient (le transfert indirect de Ca 2+ se fait grace a 
un echange 3 Na + /Ca 2+ ; p. 36). 

Toutes les cellules vivantes presentent un 
potentiel membranaire (de repos), mais les cel¬ 
lules excitables (nerf, muscle) ont la propriete 
de modifier la permeabilite ionique de leur 
membrane en reponse a un stimulus : on parle 
de potentiel d'action (p. 46). 














, A. Origins et modifications du potenttef de repos roembranaire 


T Diffusion ionlque passive 


2 Metanisme aclil de to pompe 


Augmentation du grac&ent diimique du K 

▼ 

Diffusion du K* du UC v®rj te LEC 

W 

Mwssss^m du potanttet 


4 U poieniiei repousse k O du UC vert k LEC 


- B. Concentrations « effectives» normaies et potential d&quilibre des principaux ions — 
dans la muscle squebttique (a 37 °C) 

Concentration effective (en mmci/kg HjQ) Polentiels 



Interstitium (LEC) 

Cellule (LiQ 

dequiltbre 

K+ 

4,5 

160 

-95 mV 

Nr 

144 

7 

+ SO m V 

Ca 2 * 

1,3 

0,0001 - 0,00001 

+ 125 j + 310 mV 

H* 

4 1^ (pH 7,4) 

10 * (pH 7 r 0> 

- 24 mV 

a 

114 

7 

- SO mV 

HCO- 

2d 

fo 

-27 mV 



45 


Tableau 2,2 Potential membra nalre de repos 






























2 Nerf et muscle, travail 


Potentiel d'action 



Le potentiel d'action est un signal transmis au 
niveau de Vaxone qui induit une contraction au 
niveau du muscle. 

II est consecutif a une stimulation qui, au 
niveau du sommet axonal d'un motoneurone 
(p. 42) par exemple ou au niveau de la plaque 
motrice d'une cellule musculaire modifie le 
potentiel membranaire (E m ) par rapport a sa 
valeur de repos (p. 44), amenant celui-ci vers 
une valeur un peu moins negative {predepolari¬ 
sation relativement lente. Al). L'origine de la 
stimulation peut etre par exemple l'ouverture de 
canaux ioniques postsynaptiques par l'interme- 
diaire d'un neurotransmetteur (p. 50 et ss.) ou 
bien une modification du milieu environnant 
(stimulation electrotonique, p. 48). Suite a cette 
stimulation, E m atteint une valeur critique, le 
potentiel seuil (Al) qui entraine l'activation du 
canal Na + (B4 et B1 => B2) aboutissant a une 
augmentation de la conductance sodique g N 
(A2, p. 32) et a l'entree de Na + dans la cellule. 
Si le potentiel seuil n'est pas atteint, cette sti¬ 
mulation conduit a une «reponse locale». 

Lorsque E m atteint le potentiel seuil, un 
potentiel d’action (PA, Al) est engendre qui 
repond a la loi du «tout ou rien», c'est-a-dire 
que la reponse de la cellule se deroule selon la 
modalite specifique a ce type cellulaire indepen- 
damment de l'intensite du stimulus declenchant. 
De ce fait, le canal Na + est de plus en plus 
active, accentuant ainsi la depolarisation et aug- 
mentant de plus en plus g Na . De ce fait, E mi s'ef- 
fondre rapidement (dans le nerf en 0,1 ms : 
phase de depolarisation ou « pic » du PA), et 
atteint meme transitoirement des valeurs posi¬ 
tives (overshoot, +20 a +30 mV). La diminution 
de g Na commence avant meme que l'overshoot 
ne soit atteint (A2), tandis que le canal Na + est 
inactive 0,1 ms plus tard (B2 =•> B3). II s'ensuit 
un retour du potentiel vers la valeur du potentiel 
de repos membranaire, la phase de repolarisa¬ 
tion du PA commence. Pendant la fin de la 
depolarisation, on observe un accroissement de 
l'ouverture du canal K*, ce qui se traduit par 
une augmentation (A2) de la conductance 
potassique g K (relativement lente), ce qui 
accentue la repolansation. 

Lorsque g K augmente, le potentiel de repos 
est souvent depasse (A2), des lors le potentiel 
membranaire E m peut atteindre une valeur plus 
basse que sa valeur d'origine et tendre vers le 
potentiel d'equilibre du potassium, E (p. 44 
et 32 et ss.) : il s'ensuit une posthyperpolarisa¬ 
tion (Al). Une augmentation de l'activite de la 
pompe Na + -K + -ATPase (electrogene, p. 28) peut 
egalement contribuer a ce phenomene. 


De nombreux PA peuvent etre declenches suc- 
cessivement (jusqu'a 1000/s dans les fibres ner- 
veuses humaines !), car les quantites d'ions qui 
diffusent alors a travers la membrane cellulaire 
sont extremement faibles (quantites d'ions intra- 
cellulaires d'environ 1/100000 !). Par ailleurs, la 
pompe Na + -K + -ATPase (p. 26) se charge de reta- 
blir rapidement les concentrations ioniques ini¬ 
tiates (p. 46). 

Peu de temps apres le debut d'un PA, il 
existe une courte periode pendant laquelle 
aucun potentiel ne peut etre declenche meme 
pour des intensites de stimulation extremement 
fortes, car le canal Na + de la membrane depola- 
risee ne peut etre active (B3) : c'est la periode 
refractaire absolue. A cette periode succede 
(en fin de repolarisation) une periode refrac¬ 
taire relative durant laquelle un PA d'amplitude 
et de vitesse d'etablissement reduites ne peut 
etre declenche qu'au moyen de stimulations de 
forte intensite. La periode refractaire se termine 
lorsque le potentiel membranaire a retrouve sa 
valeur de repos (par ex. p. 59 A). 

L'activation des canaux Na + et par la meme 
le courant entrant de Na + , I Na depend du poten¬ 
tiel existant avant l'excitation (et non de la 
duree de la depolarisation !) : pour un potentiel 
de repos de l'ordre de - 100 mV, l'activation 
des canaux est maximale; pour un potentiel de 
-60 mV elle est environ 40% plus faible, enfin 
pour un potentiel de repos de -50 mV les 
canaux Na + des cellules de mammiferes ne peu¬ 
vent plus etre actives (B3). Ce mecanisme 
permet egalement d'expliquer les periodes 
refractaires absolue et relative et la non-excita- 
bilite de cellules lors de l'utilisation de certaines 
substances provoquant une depolarisation pro- 
longee (par exemple le suxamethonium; p. 56) 
Une concentration extracellulaire de Ca 2+ trop 
elevee rend la cellule moins excitable car le 
potentiel seuil devient moins negatif. A l'op- 
pose, l'excitabilite augmente (potentiel seuil 
plus bas) lors d'une hypocalcemie (crampes 
musculaires par tetanie; p. 290). 

Pour ce qui conceme les caracteristiques par- 
ticulieres des PA du muscle cardiaque et des 
muscles lisses, voirp. 192, 70 et 59 A. 





A. Potetitiel d’action (1| et conductance ionique (2) (Nerf el muscle squelettique) 



Pr£d£po- 

larisation 



r- B Potential seuil du canal Na* 




Depobdsatton 
(premiere C ( $ ms) 


2 Ouverr 


Mi' 


setrodotowne 


Repolarisaiion 

compile 


witniSafe 


Batrachutoxine 


I Canaf ferm4v 




Inversion de 
poienliel et d£hut 
de ta repolarisatron 




Tableau 23 Potential daction; origin© 



































2 Nerf et muscle, travail 


Conduction du potentiel d'action 
dans les fibres nerveuses 

Dans un cable, un courant peut passer d'un 
point a un autre, lorsqu'il existe entre ces points 
une tension. Parce qu'un fil electrique est bien 
isole et possede une faible resistance interne 
(peu de pertes), il peut acheminer un courant sur 
plusieurs kilometres. La fibre nerveuse a une 
resistance interne R bien plus grande et differe 
plus particulierement en cela des fibres amyeli- 
niques, moins bien isolees de leur environne- 
ment. La conduction locale le long de cette fibre 
(conduction electrotonique) s'attenue alors 
rapidement. Avant que cela ne se produise, l'im- 
pulsion transmise doit done etre «regeneree» 
par une constante reformation du potentiel 
d'action (PA, p. 46). 

Deroulement d'un PAs : au commencement 
d'un PA unitaire se produit une tres breve entree 
de Na + a l'interieur de la fibre (Ala). Un courant 
ionique s'etablit vers l'interieur de la cellule ner¬ 
veuse. La membrane cellulaire precedemment 
chargee positivement voit sa charge changer de 
signe (l'interieur atteint alors +20 a +30 mV), si 
bien que cette inversion de charge se propage 
aux segments membranaires voisins (l'interieur 
atteint -70 a -90 mV ; p. 46). Cette inversion de 
charge conduit, tout au long de la fibre, a une 
diminution passive de charge electrotonique qui 
provoque a proximite une depolarisation. Si le 
potentiel critique (potentiel seuil) est atteint, il se 
produit alors localement un nouveau PA, alors 
que le potentiel precedent est en voie d'extinc- 
tion (Alb). 

Du fait que la membrane subit une decharge 
capacitaire (semblable a celle d'un condensa- 
teur), un courant electrique capacitaire va 
s'instaurer (il sera ici depolarisant). Avec l'eloi- 
gnement, ce courant s'affaiblira et s'etablira 
moins rapidement, en effet la resistance interne 
R de la fibre va en diminuant ce qui modifie le 
courant conducteur membranaire a longue por- 
tee et entraine sa diminution en peripherie. 
A une distance plus eloignee, la depolarisation 
n'atteindra plus une valeur suffisante pour gene- 
rer un PA. Le potentiel activant pour l'entree de 
K + ayant augmente (= E m - E K ; p. 32), il en 
decoule un entree de K + qui conduit a la repola¬ 
risation. Un nouveau PA ne pourra etre declen- 
che en distalite que si le courant capacitaire de 
la membrane est suffisant pour provoquer une 
depolarisation supraliminaire. Dans les autres 
cas les canaux Na + ne seront pas actives pour 
qu'il puisse y avoir un potentiel d'action (p. 46). 

Normalement, le potentiel d'action se deplace 
IBB vers l'avant (conduction orthodromique}; en 
effet la fibre nerveuse est inexcitable pendant la 


periode refractaire du PA (Alb et p. 46). Si tou- 
tefois il se produit une excitation (par exemple 
lors d'une stimulation de la fibre nerveuse par 
voie externe, p. 50) dont la propagation se fait en 
sens inverse (conduction antidromique), celle-ci 
se terminera au plus tard a la prochaine synapse 
(fonction de valve, p. 42). 

Le declenchement permanent de potentiel 
d'action au niveau des segments de fibre conti- 
gus contribue constamment et de maniere repe¬ 
titive a la regeneration du signal, mais est 
relativement lent (Bl) : au niveau des fibres ner¬ 
veuses conductrices amyeliniques (C, type C), lii 
vitesse de conduction 6 est de l'ordre de 1 m/s 
environ. Les fibres nerveuses myelinisees 
(C, types A et B) ont une vitesse de conduction 
6 beaucoup plus rapide (chez l'homme jusqu’a 
90 m/s = 350 km/h !). Comme elles sont, a la 
maniere d'un cable electrique, isolees par une 
gaine de myeline (p. 42) entre coupee de nceuds. 
la decharge a l'origine du PA peut se faire sur 
une plus longue distance le long de la fibre 
(approx. 1,5 mm; A2) et sera regeneree au 
niveau d'un etranglement de Ramier (non 
isole) et conduite au-dela grace aux canaux Na 
presents a ce niveau. Le potentiel d'action esl 
done transmis par saut (conduction saltatoirel 
d'un etranglement de Ranvier a l'autre. La 
longueur d'un saut est limitee par le fait que le 
courant de compensation (1-2 nA) s'attenue 
rapidement lorsque la distance augmente (B2) 
Avant qu'il ne devienne sous-liminaire, le signal 
doit etre «regenere» (delai supplemen- 
taire d'environ 0,1 ms) et un nouveau PA pourni 
etre declenche. 

Comme la resistance interne R. de la fibre 
determine l'importance de la depolarisation (\ 
ci-dessus), la vitesse de conduction 6 dependrd 
du diametre axonique (= 2r, C). R est propor- 
tionnelle a la surface de section de la fibre (jtr 2 ) 
e'est-a-dire que R. - 1/r 2 . Les grosses fibres ont 
de ce fait besoin de moins de courant de com¬ 
pensation par longueur de fibre pour regenere! 
un nouveau PA, la conduction 9 est done 
meilleure. L'augmentation du diametre de la 
fibre s'accompagne d'une augmentation de sa 
circonference (2nr) et done de sa capacite mem¬ 
branaire K (K - r). En consequence, la vitesse 
de conduction 9 de l'influx diminue, cette 
action s'oppose a l'effet positif d'une plus 
faible resistance longitudinale R de la fibre. 
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Tableau 2.4 PotentfeJ d' action : conduction 


















































































2 Nerf et muscle, travail 


Stimulation artificielle du neurone 

Lorsqu'une cellule nerveuse est excitee electri- 
quement par voie exteme, le courant electrique 
passe de l'electrode positive (anode) vers l'inte- 
rieur du neurone et sort par l'electrode negative 
(cathode). De ce fait, le nerf est depolarise au 
niveau de la cathode, ce qui va provoquer l'ap- 
parition d'un PA si le potentiel seuil est atteint. 
En clinique, il est possible d'etudier la vitesse 
de conduction nerveuse. L'utilisation d'elec- 
trodes cutanees permet de stimuler un nerf (plu- 
sieurs neurones!) et de mesurer en deux autres 
points situes le long du nerf (separes d'une lon¬ 
gueur connue), l'intervalle de temps existant 
entre le stimulus et le potentiel d'action 
recueilli (vitesse normale : 40-70, pathologie 
< 40 m ■ s - ’ ). 

Electrocution. Lorsque le corps est soumis a 
des courants de tensions elevees circulant dans 
les installations electriques ou a des courants 
alternatifi de faibles frequences (par ex. le sec- 
teur), ou lorsque la resistance a l'ecoulement du 
courant est faible (pieds nus, baignoire), l'exci- 
tabilite du cceur est en danger (fibrillation car- 
diaque, p.200). 

Le courant continu ne presente d'effets excitateurs 
qu'au moment de son etablissement ou lors de sa 
coupure tandis que les courants alternatifs de haute 
frequence (> 15 kHz) ne provoquentjamais de depola¬ 
risation; ils echauffent cependant les tissus d'ou leur 
interet en therapeutique : c'est la diathermie. 


Transmission synaptique 


so 


Les cellules neuronales qu'elles soient sensi¬ 
tives (cellules sensorielles) oumotrices (muscles, 
glandes) sont reliees les unes aux autres par 
l'intermediaire de synapses (il en est de meme 
des cellules musculaires). 

Dans les synapses electriques la transmis¬ 
sion est directe, et se fait par passage d'ions de 
cellules a cellules par l'intermediaire de canaux 
(connexons) comme par exemple les gap junc¬ 
tions (p. 16 et s.). C'est ainsi qu'est transmise la 
stimulation au niveau du muscle lisse, du 
muscle cardiaque mais egalement au niveau des 
cellules retiniennes ou du SNC, enfin au niveau 
des liaisons entre cellules epitheliales ou cel¬ 
lules gliales. 

Les synapses chimiques permettent le trans¬ 
fer d'informations au moyen d'une substance, 
un (neuro-)transmetteur qui n'est pas seule- 
ment un moyen de liaison mais egalement l'ele- 
ment important du systeme nerveux auquel on 
peut imputer la transmission d'excitations sti- 


mulatrices ou inhibitrices et de bien d'autres 
informations. Au niveau des synapses chi¬ 
miques, le potentiel d'action (PA; Al,2 et 
p. 48) passe de l'axone a la cellule suivante par 
liberation de transmetteur (pas un seulement) de 
la terminaison presynaptique : celui-ci diffuse 
a travers le petit espace synoptique (environ 
30 nm) et va se fixer sur les recepteurs postW - 
naptiques de la membrane subsynaptique d'un 
neurone, d'une glande ou d'une cellule muscu- 
laire. Selon le type de transmetteur et de recep- 
teur mis en jeu, la stimulation peut avoir un 
effet excitateur ou inhibiteur au niveau de la 
membrane postsynaptique (voir ci-dessous). 

La liberation du transmetteur (Al) se fait 
par exocyiose regulee des vesicules synaptiques . 
Chaque vesicule contient un quantum de trans¬ 
metteur; au total, la plaque motrice (p. 56) 
reqoitenvironTOOOmoleculesd'acetylcholine. 
Une partie des vesicules de la membrane (zone 
active), est prete a liberer immediatement son 
contenu par exocytose. Le signal qui provoque 
cette liberation est l'arrivee d'un PA (Al,2), et 
plus la frequence du PA est elevee, plus la quan¬ 
tity de mediateur libere par les vesicules est 
grande. La depolarisation liee a l'arrivee d'un 
PA provoque l'ouverture des canaux Ca 2+ de la 
membrane presynaptique ce qui entraine Vaug¬ 
mentation (graduelle) de la concentration cyto- 
sollque de Ca 2+ [Ca 2+ ], (Al,3 et p.36). Let 
concentration extracellulaire de Mg 2+ inhibe 
cette etape (effet competitif). Le Ca 2+ se fixe sur 
la synaptotagmine (Al) qui provient de Inter¬ 
action entre la syntaxine et le SNAP-25 conte- 
nus dans la membrane presynaptique avec Li 
synaptobrevine de la membrane des vesicules. 
cette liaison entrain tV exocytose (Al,4) du neu- 
rotransmetteur des vesicules (a raison de 100 
par PA). Par ailleurs, le Ca 2+ de la calmoduline 
suspend l'activite de la proteine-kinase II (CaM- 
kinase H, A5 et p. 36), qui dans la terminaison 
presynaptique active la synapsine, enzyme qui 
permet l'ouverture des vesicules au niveau de la 
zone active de la terminaison axonale. 

Sommation synaptique (= potentiation) 
L'arrivee d'un potentiel d'action au niveau de la 
terminaison presynaptique apres un PA isole ne 
donne pas un signal d'egale amplitude (fre¬ 
quence des PA> 30 Hz), car la [Ca 2+ ]. n'apas 
encore retrouve sa valeur de repos (concentra¬ 
tion de repos en calcium} et la nouvelle aug¬ 
mentation de [Ca 2+ ] donne un second signal 
plus ample. [Ca z+ ] augmente avec l'arrivee de 
la seconde stimulation car une plus grande 
quantite de transmetteur est liberee; le premiel 
stimulus a augmente la reponse du second 
signal en reponse a la nouvelle stimulation. (Un 
mecanisme identique est responsable de l'aug- 
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2 Nerf et muscle, travail 



mentation de la force musculaire lors de stimu¬ 
lations de frequences elevees; p. 67 A). 

Les transmetteurs excitateurs sont par ex. 
Vacetylcholine et le glutamate. Ils interviennent 
de maniere simultanee au moyen de co-lrans- 
metteurs, capables de moduler la transmission 
de l'excitation (Tacetylcholine par ex. agit avec 
la substance P, le VIP ou la galanine ; le gluta¬ 
mate agit avec la substance P ou les enkepha- 
lines). Si le recepteur de l'agent transmetteur est 
un canal ionique (recepteur ionotrope comme 
un canal ligand dependant, A6 et F) par ex. liai¬ 
son de 1'acetylcholine au niveau des synapses 
N-cholinergiques (p. 82), celui-ci s'ouvre et 
entraine l'augmentation du courant cationique 
entrant dans la cellule (Na + , K + et aussi en partie 
du Ca 2+ ). D'autre s recepteurs comme les recep- 
teurs metabotropes ont une influence sur le 
canal par l'intermediaire de la proteine G, qui 
intervient alors comme second messager du 
canal ionique (A7 et F). Du fait du gradient 
electrochimique de Na + tres eleve (p. 32), le fort 
courant entrant de Na + est essentiel de meme 
que le courant sortant de K + ; en outre du 
Ca 2+ peut entrer, par ex. par l'intermediaire des 
recepteurs NMD A-glutamate (F). Le courant 
entrant de cations provoque la depolarisation : 
c'est le potentiel postsynaptique excitateur 
(PPSE) (max. env. 20 mV; B). Le PPSE com¬ 
mence environ 0,5 ms apres l'arrivee du PA a la 
terminaison presynaptique. Ce retard synop- 
tique (latence} a pour cause la liberation et la 
diffusion relativement lentes du transmetteur. 

Un PPSE unique est generalement insuffisant 
pour generer un PA axonal postsynaptique 
(PA a ), mais l'arrivee simultanee de plusieurs 
d'entre eux au niveau des dendrites provoque 
une depolarisation locale, qui va generer un 
electrotonus au niveau du corps somatique 
(p. 48) et s'ajouter au niveau du sommet axo¬ 
nal : c'est la sommation spatiale (B). Lors- 
qu'une stimulation survient rapidement (dans 
les 50 ms environ), alors que la depolarisation 
anterieure n'est pas encore terminee, le poten¬ 
tiel seuil est atteint plus vite ce qui signifie que 
l'excitabilite du neurone postsynaptique est 
augmentee a travers cette sommation tempo- 
relle (C). 

Les transmetteurs inhibiteurs sont par 
exemple la glycine ou le GABA de meme que 
1'acetylcholine (recepteurs M2 et M3 des 
synapses M-cholinergiques; p. 82). Ils augmen¬ 
ted, au niveau de la membrane subsynaptique, 
la conductance (g) au K + (par ex. le GABA Q - 
recepteur metabotrope) ou au Cl~ (par ex. les 
recepteurs lonotropes a la glycine ou les 
GABA A -recepteurs ; F). La membrane est de ce 
fait hyperpolarisee suite a l'augmentation de g 


tandis que son E m et son E K sont proches (p. 44) 
Ce potentiel postsynaptique inhibiteur 
(PPSI) (max. env. 4 mV; D) agit mais de 
maniere moindre - contrairement a la depolari¬ 
sation du PPSE - par l'intermediaire d'une 
hyperpolarisation {le PPSI peut meme parfois 
etre depolarisant); le PPSI, augmente la per- 
meabilite membranaire et l'ouverture des 
canaux potassium et chlore (g K ou g cl eleves!) 
ce qui court-circuite le courant electrotonique 
du PPSE. Comme non seulement E K mais aussi 
E C1 sont proches du potentiel de repos (p. 44), ce 
dernier se trouve stabilise, done le PPSEs 
devient inefficace des que 1'elevation de K + ou 
CL se manifeste. La depolarisation du PPSE 
devient plus faible et la stimulation du neurone 
postsynaptique se trouve ainsi inhibee (D). 

L'arret de la transmission synaptique (E) 
intervient consecutivement a l'inactivation 
des canaux cationiques (modification de lii 
conformation du canal, comme pour le potentn 
d'action, p. 46). Cette desensitivation est ui 
processus tres rapide qui fonctionne en presence 
du transmetteur. Les differentes voies d'arrei 
possibles sont : la degradation emymatique du 
transmetteur dans l'espace synaptique (par ex 
l'acetylcholine), son recaptage dans la terminai¬ 
son presynaptique (par ex. l'adrenaline), son 
captage dans des cellules extraneuronales (pai 
ex. dans les cellules gliales au niveau du SNC). 
F internalisation des recepteurs par endocytose 
(p. 28) ou encore la liaison du transmetteur sui 
un recepteur de la membrane presynaptique 
(autorecepteur). Enfin on peut observer une 
augmentation de g K et une diminution de g Ca ce 
qui inhibe la liberation du transmetteur par ex 
le GABA au niveau des GABA B -recepteurs et la 
noradrenaline au niveau des a 2 -recepteurs (F et 

p. 86). 





Tableau 2,6 Transmission synaptlque II 
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Tableaus 2.7 et 2.8 Transmission synaptique III et IV 
















2 Kerf et muscle, travail 


La plaque motrice 

La transmission de l'excitation du motoneurone 

a la fibre musculaire s'effectue au niveau d'une 
synapse chimique (p. 50 et ss.), la plaque 
motrice (PM; A). La transmission s'effectue au 
moyen de V acetylcholine (ACh, voir aussi 
p. 82) qui se fixe sur les recepteurs N (nicoti- 
niques)-cholinergiques de l'espace subsynap- 
tique de la membrane de la cellule musculaire 
(sarcolemne, A3). Les recepteurs N-cholmer- 
giques sont ionotropes c'est-a-dire qu'ils fonc- 
tionnent a la maniere d'un canal ionique (A4). 
Les recepteurs N-cholinergiques de la PM (de 
type N m ) se composent de 5 sous-unites glyco- 
proteiques, 2a, et 1 p. 7 et 6, chacune d'elles 
etant constituee individuellement de 4 helices a 
tendues par des membranes (p. 14). 

Quand une molecule d'acetylcholine vient se 
fixer simultanement sur les deux sous-unites a 
d'un recepteur N-cholinergique, elle ouvre brie- 
vement le canal (Bl) en moyenne pendant env. 
1 ms. Contrairement a l'ouverture du canal Na\ 
la probability d'ouverture p o des recepteurs a 
l'ACh n'augmente pas avec la depolarisation 
mais il faut que la concentration en ACh dans 
l'espace synaptique soit suffisante (p. 50 et ss.). 

Le canal est cation specifique (Na + , K + , 
Ca 2+ ), ce qui signifie que pour un potentiel de 
repos d'environ -90 mV il y a une entree de 
Na + et une sortie (peu importante mais essen- 
tielle) de K + (p. 32 et ss. et p. 44) et done une 
depolarisation : c'est le potentiel de plaque 
motrice (PPM). 

Lorsqu'une vesicule d'ACh (= 1 quantum 
d'ACh) s'ouvre spontanement, un courant uni- 
taire entrant de 2,7 pA apparait (Bl), ceux-ci 
s'additionnent pour donner des courants minia¬ 
tures de plaque de quelques nA; il en faut envi¬ 
ron un millier pour activer les recepteurs 
N-cholinergiques (B2). Si ceux-ci ne sont pas 
actives, le potentiel postsynaptique (PA) ne peut 
etre genere. Un tel potentiel postsynaptique 
apparait lorsqu'un PA du motoneurone entraine 
l'ouverture d'une centaine de vesicules environ 
ce qui provoque l'ouverture d'environ 200000 
canaux et genere un courant induit de plaque 
motrice (I PM ) de 400 nA environ (B3). 

Le courant de plaque motrice I pM augmente 
en fonction : 

- du nombre de canaux ouverts (= produit du 
nombre de canaux n par leur probability d'ou¬ 
verture p g ), et de ce fait de p o 

-de la concentration de l'ACh dans l'espace 
synaptique (jusqu' a 1 mmol/1) 

- de y (environ 30 pS) et 

egt -un peu du potentiel membranaire E M , car la 
force electromotrice (E M - E Na K ; p. 32 et ss.) 


devient plus faible pour des valeurs de E 
plus negatives. 

E Na K represente le potentiel d'equilibre pour 
Na + et K + et se situe aux environs de 0 mV. On 
l'appelle aussi potentiel de retour, car il va dans 
le meme sens que I EP (= I Na + I K ), et se dirige 
vers l'interieurpour des valeurs negatives de E 
(courant entrant de Na + > courant sortant de K'"j 
et dans le sens contraire pour des valeurs de 
E m > 0 (courant sortant de K + > courant entrant 
de Na + ). Il en resulte done : 

I EP = «-p o -r(E m -E NtK )(A) [2.1] 
Le potentiel nerveux induit PPM du muscle squelet 
tique est beaucoup plus important (depolarisation d’envi¬ 
ron 70 mV') que le PPSE neuronal (quelques mV; p. 50 
et ss.) si bien que meme un seul PAs du motoneurone 
suffit pour atteindre te seuil de declenchement Le PPM 
se propage alors de maniere electrotomque sur le sarco 
lemme voisin et produit grace a V ouverture du canal 
Na + un PAs musculaire lequel va entrainer le raccourcis 
sement du muscle. 

La cessation d'activite du transmetteui 
synaptique intervient, car l'acetylcholine de 
l'espace synaptique (1) est tres rapidement 
degradee par l'intermediaire de Vacetylcholi¬ 
nesterase de la membrane basale sub synaptique 
et (2) diffuse au-dela de l'espace (p. 82). 

La PM peut etre Moquee au moyen de poi¬ 
sons ou de substances pharmacologiques : il 
s'ensuit unefaiblesse musculaire ou une paraly - 
sic. Les neurotoxiques botuliques par ex. inhi- 
bent la liberation d'ACh par les vesicules et 
l'a-bungarotoxine du venin de cobra bloque 
l'ouverture des canaux ioniques. Lors d'inter- 
ventions chirurgicales, des substances analogues 
au curare comme par ex. la d-tubocurarine 
provoquent la relaxation musculaire. Elies 
empechent la fixation de l'ACh sur les recep- 
teurs (inhibition competitive) bien que n'ay ant 
elles-memes aucun effet depolarisant. Cette 
inhibition peut etre levee (decurarisation) par 
l'administration d’ inhibiteurs de la cholineste¬ 
rase comme par ex. la neostigmine. Elies ele- 
vent la concentration de l'ACh dans l'espace 
synaptique, laquelle sera a nouveau bloquee 
par le curare. Cependant, si des inhibiteurs de 
la cholinesterase parviennent a une synapse 
intacte, la concentration d'ACh reste elevee en 
permanence ce qui permet d'obtenir une paraly- 
sie musculaire par depolarisation durable. 
Les substances analogues a l'ACh (par ex. le 
suxamethonium) ont un effet identique. Si leur 
effet depolarisant est identique a celui de l'ACh. 
elles sont toutefois detruites plus lentement 
La paralysie perdure car les canaux Na + du sar- 
colemme au niveau de la PM sont inactives 
durablement par le maintien de la depolarisation 
(P. 46). 
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Tableau 23 Plaque mat rice 






































2 Nerf et muscle, travail 


Motilife et differents types 
de muscle 

La motilite active (capacite de mouvements) de 
l'organisme s'effectue soit grace a l'energie 
provenant de I'interaction entre proteines 
motrices (grace a l'activite ATPasique), mais 
aussi des myosines, kinesines ou dineines avec 
d'autres proteines par ex. Tacrine, ou bien par la 
polymerisation ou la depolymerisation de Tac¬ 
ting et de la tubuline. Les mouvements cellu- 
laires (cytokinese), les migrations cellulaires 
(p. 30), les transports intracellulaires de vesi- 
cules et la cytose (p. 12 et s.), le deplacement 
des spermatozoides (p. 306 et s.), le transport 
axonal (p. 42) l'electromotilite des cellules 
ciliaires (p. 366), les mouvements ciliaires 
(p. 110) etc. sont des exemples de motilite cel- 
lulaire ou d'organe. 

La musculature comprend aussi des cellules 
qui se raccourcissent en reponse a une stimula¬ 
tion. La musculature squelettique permet les 
mouvements de deplacement corporel (locomo¬ 
tion) de meme que la convection des gaz respi- 
ratoires, le muscle cardiaque (p. 190 et ss.) est 
responsable de la circulation du sang et la mus¬ 
culature lisse (p. 70) joue un role moteur au 
niveau des organes internes et des vaisseaux 
sanguins. Ces varietes de muscles se distinguent 
par de nombreuses et importantes caracteris- 
tiques (A). 

Unite motrice du muscle 
squelettique 

Par opposition a une partie des muscles lisses 
(muscle lisse unitaire, p. 70) et au muscle car¬ 
diaque dont les fibres (= cellules musculaires) 
sont couplees electriquement (A et p. 16 et s.) 
les unes aux autres par le moyen des gap junc¬ 
tions (= nexus), les fibres (contractiles) des 
muscles squelettiques ne sont pas dependantes 
des cellules musculaires mais de l'excitation 
(paralysie apres section des nerfs !) du neurone 
moteur ( motoneurone ). 

On appelle unite motrice (UM) l'ensemble 
forme par un motoneurone unique et toutes les 
fibres musculaires qu'il innerve. Les fibres 
musculaires d'une seule UM peuvent etre repar¬ 
ties sur une grosse partie (1 cm 2 ) d'un muscle 
strie. Pour les innerver, un motoneurone se 
scinde en de nombreuses collaterals et ses 
ramifications (p. 42). Le nombre de fibres mus¬ 
culaires innervees par un motoneurone peut 
n'etre que de 25 seulement (muscles de la 
jg mimique) ou depasser 1000 (m. temporal). 


On peut distinguer trois types differents de 
fibres contractiles, les fibres a contraction lente 
[type S (slow) ou type 1] et les fibres a contrac¬ 
tion rapide [type F (fast) ou type 2] comprenam 
les sous-types FR (= 2A) et FF (= 2B). Parce 
qu'une UM ne renferme qu'un seul type de 
fibres, cette classification concerne egalement 
les UMs. Les fibres de type S sont peufali- 
gables et de ce fait sont capables de developpe! 
une puissance continue. Leurs densites en capil¬ 
laries et en mitochondries de meme que leur 
teneur en vacuoles lipidiques (stock de substrats 
energetiques) et en myoglobine (fixateur de 
l'oxygene) sont elevees (fibres rouges), et elles 
possedent un metabolisme oxydatif tres intense 
(p. 72). Les fibres de type F ou fibres a contrac¬ 
tion breve, se contractent tres vite, sont vites 
fatigables (FF > FR) renferment beau coup 
de glycogene (FF > FR) et peu de myoglobine 
(FF « FR). 

La repartition des types depend du type de 
muscle : les fibres d'UMs de type S predomi- 
nent dans les muscles «rouges» (par ex. le 
m. soleaire : muscle postural de la station 
debout), alors que les fibres de type F predomi- 
nent dans les muscles «blancs» (par ex. le 
m. gastrocnemien intervenant dans un sprint). 
Les differents types sont transformables entre 
eux. Lors d'une longue activite musculaire, on 
peut voir par ex. des fibres de type F se transfor¬ 
mer en type S par augmentation de la concen¬ 
tration cytosolique en Ca 2+ , et inversement. 

L'augmentation graduelle de la force mus¬ 
culaire resulte d'un recrutement plus ou moins 
imponant d'unites motrices (recrutement diffe- 
rentiel d'UMs). Plus un muscle comporte 
d'UMs, plus sa contraction estfine, ainsi dans 
les muscles oculaires externes (env. 2000 UMs) 
par ex. la contraction est beaucoup plus fine que 
dans le m. lumbricalis (env. 100 UMs), et plus 
le nombre d'UMs recrutees est grand, plus la 
force de contraction est vigoureuse. Le nombre 
d'UMs recrutees de meme que le type est fonc- 
tion de la nature ou du type de mouvement 
(mouvement a contraction fine ou grossiere. 
intermittente ou durable, activite reflexe, ou 
effort volontaire, etc.). De plus, la force deve- 
loppee par chaque unite motrice peut s'elever 
par augmentation de la frequence d'impulsion 
de la fibre nerveuse (les muscles squelettiques 
sont tetanisables, p. 67 A). 


A. Structure el ftmclion des muscles thse, csrdiatfite «t squel«nique 
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Tableau 2,10 Varfetes de muscles, unite mot rice 
































2 Nerf et muscle, travail 


Appareil contractile de la fibre 
musculaire striee 

La cellule musculaire est une fibre (A2) dont 
le diametre vane en moyenne de 10 a 100 um et 
dont la longueur peut atteindre 15 cm dans les 
muscles squelettiques. (Les «fibres» de viande 
reconnaissable a l’oeil nu, sont en fait des fais- 
ceaux defibres de 100 a 1000 um de diametre, 
Al). La fibre musculaire (cellule), limitee par 
une membrane cellulaire appelee sarcolemme 
contient le sarcoplasme (cytoplasme), plusieurs 
noyaux, des mitochondries (ou sarcosomes), 
des reserves pour la fourniture d'O et d 'energie 
(p. 72) de meme qu'une centaine de myofi- 
brilles. 

Chaque myofibrille (A3) est divisee en com- 
partiments de 2 iim de longueur, appele sarco¬ 
mere et limite par des disques Z (B). Lorsque 
l'on observe ceux-ci au microscope (a deux 
dimensions), ils apparaissent comme une suc¬ 
cession de bandes alternativement claires et 
sombres et de ligne'} (d'ou le nom de muscle 
strie ); ceci provient de la disposition des fila¬ 
ments (epais) de myosine II et (fins) d'actine 
(B ; myosine 1 voir p. 30). Un sarcomere est 
compris entre deux lignes 7. ou en microscopie 
a trois dimensions entre deux disques Z (struc¬ 
ture proteique plane). Les 2000 filaments d'ac¬ 
tine d'un sarcomere sont traverses en leur 
milieu par une ligne Z, c'est-a-dire qu'une moi- 
tie de chacun d'eux penetre dans deux sarco¬ 
meres contigus. A proximite de la ligne Z, le 
sarcomere n'est constitue que de filaments d'ac¬ 
tine : c'est la bande 1 (B). La region dans 
laquelle les filaments d'actine et de myosine se 
chevauchent correspond a la bande A. La zone 
H ne comporte que des filaments de myosine 
(env. 1000 par sarcomere); ces filaments 
s'epaississent dans leur partie moyenne (au 
centre du sarcomere) pour former une ligne M 
(disque). Au niveau du sarcolemme, les fila¬ 
ments d'actine et de myosine sont ancres a une 
proteine, la dystrophine. 

Un filament de myosine consiste en un 
paquet d'env. 300 molecules de myosine II (B). 
Chaque molecule possede deux tetes globulaires 
reliees par la partie cervicale (tete + cou = sous- 
fragment S 1 apres proteolyse) a la partie cau¬ 
date filiforme de la molecule (sous-fragment S2 
= 2 helices a torsadees ensemble) (C). Chaque 
tete de myosine possede un domaine moteur 
avec une poche a nucleotide (ATP ou ADP +P) 
et un sue de liaison a I'actine. A la partie cervi¬ 
cale de cette lourde molecule (220 kDa) se trou- 
vent deux chaines proteiques legeres (light 
chain), une chaine regulatrice (20 kDa) et une 
chaine legere essentielle (17 kDa). Les modifi¬ 


cations de forme de l'ensemble tete-cou-partie 
caudale permettent un «basculement» des tetes 
de myosine lors de l'interaction avec I'actine 
(glissements des filaments, p. 62). 

L'actine est une molecule proteique globu- 
laire (actine G); env. 400 molecules de celle-ci 
peuvent s'enchainer a la maniere d'un collier de 
perle pour former un polymere, I'actine F. En 
realite, deux protofilaments de ce type sont 
enroules l'un autour de l'autre pour constituer 
un filament d'actine (B), celle-ci etant toujours 
placee a cote d'une proteine, la nebuline. 

La molecule de tropomyosine qui possede 
une structure identique, s'enroule autour du fila¬ 
ment d'actine et, tous les 40 nm env. vient s'y 
fixer une molecule de troponine (B). La tropo- 
nine (TN) est composee de trois sous-unites : 

- la TN-C qui comprend a sa terminaison ami- 
nee deux sites de liaisons regulateurs pour le 
Ca 2+ , 

- la TN-I qui empeche, au repos, le glissement 
des filaments (p. 62) 

- la TN-T qui interagit avec la TN-C, la TN-I et 
I'actine. 

Le sarcomere comprend encore un systeme 
filamentaire elastique (B) de plus de 1000 nm de 
long, forme d'une proteine filamentaire, la titine 
(= connectine). Celle-ci est constitute d'une 
chaine polypeptidique d'env. 30000 acides ami¬ 
nes (Pm > 3000 kDa) et constitue 10% de la 
masse musculaire. La titine est ancree par sa ter¬ 
minaison carboxyl au disque M et par sa termi¬ 
naison aminee au disque Z (fonction : p. 66). 

Le sarcolemme presente, en de nombreux 
endroits, des invaginations verticales en direc¬ 
tion des myofibniles : ce sont les tabules trans- 
verses ou systeme T (p. 63). Le reticulum 
endoplasmique (p. 10 et ss.) est aussi un peu 
different dans la cellule musculaire et porte le 
nom de reticulum sarcoplasmique (RS, p. 63 A) 
II est forme de compartiments fermes (sans 
communication avec le milieu extracellulaire), 
disposes parallelement aux myofibrilles : ce 
sont les tabules longitudinaux (p. 63 A). Ils 
sont tres importants dans le muscle squelettique 
comme dans le muscle cardiaque et servent de 
reservoir aux ions Ca 2+ . Le systeme T est en 
liaison avec les vesicules terminales des tubules 
longitudinaux (triades, p. 63 A, B). 



A. Structure fine de la fibre museuJaire 
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2 Kerf et muscle, travail 


Contraction de la fibre musculaire 
striee 

Excitation de la fibre musculaire. Lorsque 
l'acetylcholine est liberee au niveau de la 
plaque motrice, elle entraine la formation d'un 
courant de plaque terminale, dont la propaga¬ 
tion electrotonique au niveau du sarcolemme 
active l'ouverture des canaux Na + (p. 56). Le 
potentiel d'action qui en resulte s'etend a l'en- 
semble des fibres musculaires (2 m/s) grace au 
sarcolemme et penetre rapidement dans la pro- 
fondeur des fibres par l'intermediaire du sys- 
teme-T (A). 

Le processus qui transforme cette excitation 
en contraction porte de nom de couplage elec- 
tromecanique (B). Au niveau du muscle sque- 
lettique, cette reaction commence lorsque le PA 
provoque, au voisinage des triades, l'excitation 
des recepteurs a la dihydropyridine (RDHP) du 
sarcolemme, lesquels sont sensibles aux diffe¬ 
rences de potentiel. Les RDHP sont disposes en 
rangees et agissent de maniere directe sur la 
membrane du reticulum sarcoplasmique (RS) 
voisin ou se situent les canaux Ca 2 + ou encore 
les recepteurs a la ryanodine (RYR1 du muscle 
squelettique), un sur deux d'entre eux etant 
associe a un RDHP (B2). Les RYR1 s'ouvrent 
des que le PA, directement dependant des 
RDHP (phenomene mecanique), se modifie. 
Dans le myocarde au contraire, le RDHP 
depend en partie des canaux Ca 2+ du sarco¬ 
lemme qui s'ouvrent lors de l'arrivee du PA ce 
qui entraine un courant entrant de Ca 2+ extracel- 
lulaire, favorisant en consequence l'ouverture 
des RYR2 myocardiens (effe t initiateur du 
(fa 2 * = «amorce» du Ca 2+ , B3). Grace a l'ou- 
verture des RYR1 et RYR2, un courant de Ca 2 * 
s'etablit du RS vers le cytosol ce qui augmente 
la concentration interne en fa 2 * ([Ca 2+ ]j) de 
0,01 u.mol/1 au repos a 1 u.mol/1 (Bl). Dans le 
muscle squelettique, l'excitation des RDHP a 
un endroit donne est suffisante pour induire (par 
couplage mecanique?) l'ouverture des RYR1 
dans leur totalite, ce qui augmente la qualite de 
la transmission. L'augmentation de la [Ca 2+ ] i 
permet de saturer les sites de liaison du Ca 2+ de 
la troponine-C, celle-ci supprime alors l'effet 
inhibiteur de la tropomyosine sur le glissement 
des filaments (D). Le mecanisme par lequel 
cesse la liaison actine-myosine ou le detache- 
ment de l'ADP et du P (voir ci-dessous) n'est 
pas encore connu. 

Glissements des filaments. L'ATP, par le 

moyen des tetes de myosine (p. 60) et de leur 
activite ATPasique (moteurproteique), est indis- 
pensable aux glissements des filaments et done 
a la contraction musculaire (p. 72). 


La myosine II et les filaments d'actine d'un sar¬ 
comere (p. 60) sont disposes de telle maniere 
qu'ils peuvent s'emboiter ensemble. Les tetes 
de myosine se fixent aux filaments fins en for¬ 
mant un angle donne (Cl). Suite a une modifi¬ 
cation structurale de la molecule de myosine I] 
au voisinage des sites de liaison des nucleotides 
(p. 61 C), les parties cephaliques et cervicales 
de la myosine accentuent leur angulation a la 
maniere d'une articulation et entrainent par la 
meme le filament fin dans leur glissement sui 
environ 4 nm (C2). (En fait les deux tetes de 
myosine deplacent un filament d'actine voisin.) 
La tete se detache alors, se « distend » a nouveau 
et se trouve prete pour une nouvelle liaison a 
l'actine lors du cycle suivant (C3). 

Contrairement a une autre proteine motrice 
la kinesine (pp. 42 et 58), qui interagit par ses 
deux tetes avec les microtubules (tous les 8 nm) 
a la maniere de deux cordages se tirant «main 
par la main» (le temps de travail represente 
50% du cycle complet : «duty ratio» = part de 
travail = 0,5), la myosine II du muscle squelet¬ 
tique s'attache aux filaments d'actine grace a 
deux liaisons de 36 nm (lors de raccourcisse- 
ments rapides) a 400 nm, avant d'atteindre le 
site de liaison suivant (par ex. le 10 e ou le 12 1 ) 
(C3b). Durant ce deplacement, au moins 10- 
100 mouvements de va et vient (de 4 nm) se 
realisent entre toutes les autres tetes de myosine 
et les filaments d'actine, ce qui signifie que la 
part de travail d'une tete de myosine II est de 
0,1-0,01. Cette «division du travail» des tetes 
de myosine se deroule de telle maniere qu'il y a 
toujours une partie de celles-ci capable de debu- 
ter un raccourcissement rapide. 

Pendant le glissement, les disques Z se rap- 
prochent les uns des autres et le rapprochement 
des filaments epais et des filaments fins s'ac- 
centue. (La longueur des filaments reste inchan- 
gee). La bande 1 et la zone H (p. 60) deviennent 
done plus courtes. Quand a la fin, les filaments 
epais rencontrent la ligne Z, le muscle se trouve 
a son maximum de raccourcissement si bien que 
les extremites des filaments fins se recouvrent 
(p. 67C). II s'ensuit un raccourcissement du sar¬ 
comere aux deux extremites du faisceau de 
myosine, mais dans des directions opposees. 

Cycle de contraction (C et D). La reunion 
des deux tetes de myosine (M) d'une molecule 
de myosine II necessite la fixation d'une mole¬ 
cule d'ATP sur le site de liaison des nucleotides 
L'ensemble forme alors un complexe ATP-myo- 
sine qui realise avec la partie restante des fila¬ 
ments de myosine un angle d'env. 90°. Dans 
cette situation, la liaison avec l'actine est faible 
L'arrivee de £a 2+ sur le complexe tropomyo- 
sine-troponine entraine, par l'intermediaire de 
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Tableau 2.12 Fibre musculaire striee : contraction I 
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Vactine (A), Vactivation de I'ATPase de la myo¬ 
sine ce qui provoque au niveau de la myosine 
l'hydrolyse de l'ATP (ATP -< ADP + P.). 
II s'ensuit la formation d'un complexe A-M- 
ADP-P, (Dl). Le detachement du P. (phosphate 
inorganique) de ce complexe change la confor¬ 
mation de celui-ci et augmente de 10 4 la liaison 
actine-myosine (la liaison devient forte); les 
tetes de myosine pivotent pour former un angle 
de 40° (D2a) ce qui provoque le glissement du 
filament de myosine sur celui d'actine. La libe¬ 
ration de l'ADP amene les tetes de myosine 
dans leur position finale (45°, D2b). L'excedent 
de complexe A-M reste stable (« complexe de 
rigidite») et peut uniquement etre regenere par 
une nouvelle fixation d'ATP sur les tetes de 
myosine dans une liaison lache (« ramollisse- 
ment du complexe ATP»). La faible elongation 
des muscles au repos est par ex. importante 
pour le remplissage cardiaque ou pour un faible 
relachement du muscle etire au cours d'un mou- 
vement de flexion. La presence d'ATP sur la 
myosine permet une plus faible liaison du com¬ 
plexe actine-myosine et entraine le redressement 
des tetes de myosine (45 -» 90°, D4), avant que 
l'ATP ne reforme le complexe M-ATP. Lorsque 
la [Ca 2+ ] est > 10 -6 mol/1 ce qui se produit lors 
de l'arrivee d'un nouveau potentiel d'action, un 
nouveau cycle D1-D4 recommence. Comme 
toutes les tetes de myosine ne se deplacent pas 
de maniere synchronisee sur un filament d'ac¬ 
tine (une « faible part est en action ») la contrac¬ 
tion se fait par saccades. 

La liberation du Ca 2+ du RS se poursuit grace 
a un repompage qui necessite la consommation 
d'ATP (transport actif par le moyen de 
L’ATPase-Ca 2+ , p. 17 A et 26). Lorsque la libe¬ 
ration du Ca 2+ cesse sous l'influence du RYR, la 
[Ca 2+ ] ; s'abaisse rapidement en dessous de 
10~ 6 mol/1, ce qui suspend le glissement des 
filaments ( retour a la position de repos, D). 

Apres de brefs raccourcissements, la relaxa¬ 
tion musculaire est acceleree grace a la parval- 
hiiiiline Cette proteine arrive dans le cytosol en 
provenance des fibres musculaires de type F (2) 
(p. 58); elle se lie au Ca 2+ (par echange contre 
du Mg 2f ) avec une grande affinite pour la tropo- 
nine, mais avec une moindre affinite que la 
Ca 2+ -ATPase etjoue en cela le role d'un tam- 
pon-Ca 2+ lent. 

Le renouvellement des cycles de glissement 
est essentiel pour une contraction isotonique, 
c'est-a-dire pour une contraction avec racour- 
cissement du muscle. Lors d'une contraction 
isometrique tres importante (augmentation de 
la tension du muscle sans raccourcissement), le 
^ processus de glissement devient impossible du 
fait de l'existence d'une composante elastique 


en serie, ce qui aboutit a une stabilisation de la 
tension developpee. Le complexe A-M-ATP 
(D3) se transforme vraisemblablement en un 
complexe A-M-ADP-R (Dl). Dans le muscle 
d'un organisme mort, l'ATP n'est plus synthe- 
tise. Cela signifie d'une part, que le Ca 2+ ne peut 
plus etre repompe dans les tubules longitudi- 
naux, d'autre part que l'ATP ne peut plus etre a 
la disposition des complexes A-M stables. Le 
muscle devient inextensible : cet etat caracterise 
la rigidite cadaverique ; celle-ci disparait seu- 
lement lors de la decomposition des molecules 
d'actine et de myosine. 






P D. Cycle de travail des filament* glissarrts (contraction isotomque) 



Tableau 2.13 Fibre musctitaire striee ; contraction II 
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Proprietes mecaniques du muscle 
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Lorsqu'un potentiel d'action (PA) apparait au 
niveau du muscle, il augmente la [Ca 2+ 1 ; et pro- 
voque la contraction (muscle squelettique, p. 63 
B; myocarde, p. 194). L'augmentation par 
palier de la force musculaire du muscle sque¬ 
lettique intervient d'une part grace aux diverses 
formes de recrutement d'unites motrices 
(p. 58), d'autre part grace aux modifications de 
frequence du potentiel d'action. Une excitation 
isolee provoque toujours une liberation maxi¬ 
male de Ca 2+ et une secousse isolee maximale 
des fibres musculaires squelettiques (loi du 
tout ou rien). Mais comme l'excitation est trop 
breve pour que le glissement des filaments soit 
maintenu pour affecter l'ensemble des «sites 
d'activite» entre actine et myosine, une excita¬ 
tion isolee ne provoque pas le raccourcissement 
maximal possible de la fibre musculaire. Le 
raccourcissement sera plus important si, pen¬ 
dant ce raccourcissement isole une seconde sti¬ 
mulation intervient. Un tel renouvellement des 
stimulations conduit graduellement a la som- 
mation (superposition) des secousses isolees 
(B). Si la frequence de stimulation augmente 
(de 20 Hz pour les muscles lents, a 60 Hz pour 
les muscles rapides; p. 58), on obtient la contrac¬ 
tion maximale possible de l'unite motrice : c'est 
le tetanos (A). Au cours du tetanos complet, la 
force maximale developpee est, au maximum, 
multipliee par quatre. La concentration en Ca 2+ , 
qui diminue toujours lors de la superposition de 
deux secousses isolees, reste elevee lors du teta¬ 
nos. 

Au cours du tetanos (p. 64), si l'on mesure la 
duree de raccourcissement du muscle, on 
s'aperqoit qu'elle est differente de cette obtenue 
lors de la contracture. La contracture n'est pas 
due a la repetition des PAs, mais provient soit 
d'une depolarisation locale prolongee , par ex. 
lors de l'augmentation de la concentration en 
K + (contracture liee au K + ), soit d'une inhibi¬ 
tion pharmacologique de liberation de Ca 24 
du milieu cellulaire consecutive par ex. a fac¬ 
tion de la cafeine. La contraction des fibres 
toniques (comme par ex. les fibres des muscles 
oculaires externes ou du fuseau neuromuscu- 
laire, p. 318) est une contracture. Ces fibres 
repondent a une stimulation non par une 
reponse «par tout ou rien», mais leur contrac¬ 
tion est proportionnelle a V importance de la 
depolarisation locale (sans aucun PA !). Dans 
ce cas l'importance de la contraction est modu- 
lee par les variations de la concentration en 
[Ca*], 

Le tonus (tonus reflexe) de la musculature 
squelettique est, en general, consecutif a un PAs 


d'unites motrices isolees. Si aucune secousse 
isolee n'est perceptible, c'est parce que les uni¬ 
tes motrices fonctionnent en decalage de phase 
les unes par rapport aux autre s (de fa§on asyn- 
chrone) et amenent les reponses des fibres indi- 
viduelles a fusionner en une contraction globale 
reguliere. Les muscles posturaux, en particulier, 
paraissent en etat de repos alors qu'ils sont, de 
maniere involontaire, dans un etat de tension; 
lequel peut etre modifie de fa§on reflexe (p. 318 
et ss.), pouvant etre augmente par ex. par une 
attention plus soutenue. 

Formes de contraction (B). Une contraction 
musculaire peut etre isometrique, ce qui signifie 
que la longueur du muscle reste constate mais 
sa tension developpee change. (Pour le cceur on 
parle d'isovolumetrie, car la longueur du 
muscle ventriculaire c'est-a-dire le volume ven- 
triculaire reste constant). D'autre part, la 
contraction peut etre isotonique (pour le cceur 
on parle d'isobarie), ce qui signifie que la lon¬ 
gueur varie mais que la tension reste constante 
(cceur: pression constante). Lorsque la longueur 
et la tension du muscle changent simultane- 
ment, on parle de contraction auxotonique ', si 
une contraction isometrique est suivie d'une 
contraction isotonique, on parle de contraction 
a precharge, enfin dans la situation inverse on 
parle de contraction a postcharge. 

Extensibility musculaire. Un muscle au 
repos peut etre etire comme un elastique, et au 
debut de son extension on obtient tres peu de 
force (D, E, force passive de repos); celle-ci 
augmente de maniere exponentielle avec l'al- 
longement du muscle : on obtient la courbe 
d'eiiremeni passif de repos (D). Lors d'un 
allongement tres important du muscle, le tissu 
conjonctif de soutien (tissu interfibrillaire) 
resiste et empeche le demantelement des fila¬ 
ments constituant le sarcomere; mais c'est 
avant tout une composante elastique, la titine, 
molecule filliforme geante (= connectine; 
1000 nm de long, Mm = 3-3,7 MDa), faisant 
partie du sarcomere lui-meme (6 molecules/fila¬ 
ment de myosine), qui assure ce role. La titine 
est stockee au niveau du filament de myosine 
dans la zone correspondant a la bande A du sar¬ 
comere (p. 61 B) oil elle sert a positionner le 
filament de myosine au centre du sarcomere ; au 
niveau de la bande 1 elle est extensible et agit a 
la maniere d'une «molecule elastique» en 
contrariant a la fois 1'etirement passif du muscle 
et sa vitesse de raccourcissement. 

L'extensibilite de la titine repose sur le renouvelle¬ 
ment d'env. un dixieme (muscle squelettique, un peu 
moins dans le muscle cardiaque) de l'ensemble du 
mobile PEVK (code de caractere pour l'ensemble pro- 
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Tableau 2.14 Mecanique du muscle squeJettique I 






































































2 Nerf et muscle, travail 


line-glutamate-valine-lysine). Lors d'etirement tres 
important du muscle (partie abrupte de la courbe d'eti- 
remeni de repos, D), elle se deploie en meme temps 
que la partie de la chaine globulaire (domaine C2 de 
I’immunoglobuline) mais par saccades, et a cause de sa 
viscosite, d'autantplus vite que retirement s'accomplit 
(caracteristique d'un amortissement) 


II existe une etroite relation entre la longueur 
(L) et la force (« tension», F) d'un muscle (C, 
E). La force globale est la somme de la force 
active du muscle et de la force de repos passive 
(voir ci-dessous). La force active depend du 
nombre total de sites d'interactions entre actine 
et myosine et varie de ce fait en fonction de la 
longueur du sarcomere (C, D). La force active 
la plus elevee F o (isometrique) que le muscle 
puisse developper est obtenue pour la plus 
grande longueur de repos (L ^; longueur du 
sarcomere env. 2,0-2,2 u.m; C).'°Avec le raccour- 
cissement du sarcomere (L < L max ), les filaments 
fins se recouvrent partiellement et il n'est pos¬ 
sible de developper qu'une force inferieure a F o 
(C). Pour une longueur L = 70 % de L m Jlon°- 
gueur du sarcomere = 1,65 u.m), les filaments 
epais sont contigus aux lignes Z tant et si bien 
que F va encore diminuer. D'autre part, pour un 
arrangement des filaments donnant une plus 
grande longueur au sarcomere (L > L ), la 
force developpee est egalement moindre parce 
que le nombre de ponts de liaisons entre actine 
et myosine a diminue (C). Pour un etirement 
correspondant a 130 % de L la force de repos 
represente la part essentielfe"de la force totale 
(E). La courbe force-longueur correspond pour 
le cceur au diagramme pression-volume : au lieu 
de prendre en consideration la longueur du 
muscle, on mesure le volume telediastolique et 
au lieu de la force, on etudie la pression ventri- 
culaire (p. 202). La relation pression/volume 
peut etre modifiee par l'intermediaire de la 
concentration inracellulaire en fa 2 * (variation 
de contractilite; p. 203 B2). 

Differences fonctionnelles essentielles entre 
le muscle cardiaque et le muscle squelettique 
(voir p. 59 A) : 

• Le muscle squelettique est plus extensible 
que le muscle cardiaque ce qui signifie que pour 
un meme allongement la force passive de repos 
du muscle cardiaque est plus grande que celle 
du muscle squelettique (El, 2). 

• Le muscle squelettique travaille normalement 
au niveau du plateau de la courbe force/lon¬ 
gueur tandis que le muscle cardiaque travaille 
dans la partie ascendante (en dessous de L ), 
la courbe force/longueur nepossedant alors°pas 

rif de plateau (C et El, 2), ce qui donne au cceur, 
lorsqu'il se remplit davantage en diastole, une 


zone d'activite supplementaire (traduit par le 
mecanisme de Frank-Starling; p. 202). Dans le 
cceur, l'influence de l'allongement se fait par 
l'intermediaire de la sensibilite de la troponine 
au Ca 2+ (courbe abrupte en E2). 

• Le muscle cardiaque a un PA plus long que le 
muscle squelettique (p. 59 A) si bien que lors de 
l'inactivation rapide des canaux Na + , g K dimi¬ 
nue transitoirement et que g Ca augmente pen¬ 
dant 200 a 500 ms. Ce flux entrant «lent» de 
Ca 2+ se traduit par un plateau du PA, si bien que 
laperiode refractaire s'acheve lorsque la contrac¬ 
tion du cceur est presque terminee (p. 59 A) 
Contrairement au muscle squelettique, le muscle 
cardiaque n 'est pas tetanisable. 

• II n'y a pas d'unite motrice dans le muscle 
cardiaque. Contrairement a ce qui se passe pour 
le muscle squelettique, l'excitation s'etend a 
tout le myocarde depuis les oreillettes jusqu'aux 
ventricules selon la loi du tout ou rien. 

• Lu force de contraction du muscle cardiaque 
peut varier avec la duree du potentiel d'action, 
celle-ci se modifie par changements duflux de 
(fa 2 * entrant dans la cellule. 

La vitesse de raccourcissement dune 
contraction (isotonique) est d'autant plus faible 
que la charge (force) est elevee (diagramme 
force/vitesse ; FI). La force maximale (+ un peu 
de chaleur) est developpee lorsqu'il n'y a aucun 
raccourcissement. La vitesse de raccourcisse¬ 
ment maximale (pour le biceps env. 7 m/s) et 
beaucoup de chaleur sont obtenues pour une 
charge nulle du muscle. Les faibles charges 
peuvent etre levees plus rapidement que les 
grosses (F2). L'ensemble de la production 
d'energie : travail developpe + chaleur est plus 
important pour une contraction isotonique que 
pour une contraction isometrique. Le travail 
d'un muscle est egal au produit de la force par 
la vitesse de raccourcissement (N • m • s- 1 = W) 
(FI, surfaces colorees). 
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Tableau 2.15 Mecanlque du muscle squelettique II 


















































2 Nerf et muscle, travail 


Musculature lisse 

La musculature lisse (ML) est constitute de cel¬ 
lules en forme de fuseaux disposees en couches 
Elle participe a la fonctions de plusieurs 
organes (estomac intestin, vessie, uterus, 
branches, ceil, etc ) et joue un role important au 
niveau des vaisseaux sanguins dans la regula 
tion circulatoire La musculature lisse contient 
une forme d actme-tropomyosine qui lui est 
specifique et des filaments de myosine II 
(p 60) mais ne renferme ni tropomne, ni myo- 
fibniles, partie constitutive des sarcomeres (pas 
de stries transversales, d'ou le terme lisse), ni 
de systeme tubulaire prononce (difference 
majeure p 59 A) Les filaments formant l'appa- 
reil contractile sont disposes approximativement 
dans le sens longitudinal de la cellule, attaches a 
des plaques en forme de disque et agissent 
simultanement dans les cellules de la ML pour 
donner une action mecanique La ML peut se 
raccourcir avec relativement plus de force que 
la musculature striee squelettique (presentation 
du modele B) 

Le potentiel membranaire de la ML est sou- 
vent instable (par ex dans l'intestin) il change 
par modification du rythme avec une frequence 
(3 15 mm ') et une amplitude (10-20 mV) 

basses ce sont les ondes lentes Si la depolansa 
tion de ces ondes lentes depasse un potentiel 
seuil un train de potentiels d'action (pointes ou 
spikes) se produit dont le nombre et la fre 
quence sont d'autant plus eleves que la depolan- 
sation spontanee est lente Environ 150 ms apres 
une pointe apparait une contraction relativement 
lente (p 59 A a gauche) Pour des ondes pointes 
de frequence relativement faible on observe deja 
un tetanos (p 66) A la suite de ces contractions 
continues, il se produit dans la musculature lisse 
un etat plus ou moins important de contraction 
appele tonus Pour certains muscles lisses le 
spike reste longtemps en plateau et rappelle le 
PA du coeur (p 59 A au milieu) 

Muscle unitaire et multi-unitaire de la ML 
(A) Les cellules du muscle lisse unitaire sont 
couplees les unes les autres de maniere elec 
tnque (gap junctions ; p 18 et 50), ce qui signi- 
fie que 1'excitation se propage de cellule a 
cellule comme par ex dans l'intestin, l'estomac, 
la vessie, l'uretere, l'uterus et les vaisseaux san 
gums L'excitation apparait de maniere auto 
nome au niveau des jonctions entre cellules 
musculaires lisses (en partie comme les cellules 
nodales) ce qui signifie qu'elle est independante 
de l'innervation et souvent spontanee (tonus 
z myogene) Le second type de ML depend, de 
jq maniere predominate des stimulations du sys 
teme neurovegetatif (fom/s neurogene), comme 


par ex dans les artenoles, les canaux deferents, 
l'iris les corps ciliaires et les muscles de la 
racine des cheveux Ce type de muscle lisse ne 
possede pas de gap junctions si bien que l'exci 
tation reste locale, comme pour l'unite motnce 
du muscle squelettique on parle de muscle 
multi unitaire 

L 'importance de la depolansation (depolari 
sation par ex consecutive a retirement ou due 
aux cellules pace makers), les agents transmet 
teum (par ex 1'acetylcholine, la noradrenaline) 
et de nombreuses hormones (par ex les oestro 
genes, la progesterone et l'ocytocme dans l'ute 
rus, 1 histamine, 1 angiotensine II, l'hormone 
antidiuretique la serotonme la bradykmme au 
niveau de la musculature vasculaire) participent 
a la regulation du tonus Les influx entrant 
qu'ils soient directs ou indirects produisent un 
tonus eleve par augmentation de la concentra 
tion cytosolique en £a * [Ca 2+ 1 > 10 -6 mol/1 Le 
courant de Ca 2+ provient du milieu extracellu- 
laire mais aussi pour une petite part des reserves 
intracellulaires (Bl) Le Ca 2+ se lie a la calmo- 
dulme (CM, B2) et le complexe Ca 2+ «CM pro- 
meut ensuite la contraction 

• Regulation de la myosine II (B3) le com¬ 
plexe Ca 2+ CM active la kmase de la chaine 
(chaine legere) de myosine (KCML), puis celle- 
ci va phosphoryler en un endroit donne la 
chaine regulatrice legere (CRL) de la myosine 
et activer les tetes de myosine permettant leur 
interaction avec l'actine (B6) 

• Regulation de 1 actine (B4) le complexe 
Ca 2+ -CM se lie aussi a la caldesmone (CDM) 
entrainant ainsi le detachement du complexe 
actine tropomyosine et par la-meme au glisse 
ment des filaments (B6) Finalement la CDM 
peut etre phosphorylee par l'intermediaire de la 
proteme-kmase C (PK-C) (B5) 

Les diminutions de tonus resultent de 
baisses du [Ca 2+ ] < de 10 6 mol/1 (B7) de l'ac- 
tivite de la phosphatase (B8) comme de la PK-C 
lorsque celle ci phosphoryle de nouveau un 
autre endroit de la CRL (B9) 

II existe aussi une courbe tension-longueur 
pour la musculature lisse ici on voit cependant 
que pour un allongement donne la force deve- 
loppee diminue progressivement Cette pro¬ 
priety est appele plasticite du muscle lisse 
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2 Nerf el muscle, travail 


Sources d'energie de la 
contraction musculaire 

L'energie chimique de l'adenosine triphos¬ 
phate (ATP) est directement utilisee pour la 
contraction musculaire (A et p. 40 et 64). 
Cependant les reserves d'ATP de la cellule mus¬ 
culaire ne sont pas importantes puisqu'elles ne 
permettent d'effectuer que 10-20 m seulement 
au cours d'une course de 100 m. L'ATP neces- 
saire pour la course doit done etre regenere, de 
maniere a ce que la concentration intracellulaire 
d'ATP demeure constante, meme si la consom- 
mation augmente. 

Les processus suivants sont utilises pour la 
regeneration de l'ATP (B) : 

1. l'hydrolyse de la creatine phosphate (CrP), 

2. la glycolyse anaerobie et 

3. l'oxydation aerobie du glucose et des addes 
gras. 

Les processus 2 et 3 necessitent un certain 
delai, si bien que l'energie chimique de la CrP 
necessaire a la creation rapide des ponts dans la 
cellule musculaire doit etre utilisee. L'ADP 
existant et la creatine kinase mitochondriale 
permettent la resynthese d'ATP (et de la crea¬ 
tine, Cr) dans la cellule (B1 et p. 40). Les 
reserves de CrP, de l'ordre de 25 u.mol par g de 
muscle, permettent d'accomplir un exercice 
court mais important (de 10 a 20 s, par ex. une 
course de 100 m) avant d'etre epuisees. 

La glycolyse anaerobie commence plus 
tardivement que l'hydrolyse de la CrP (maxi¬ 
mum d'env. 0,5 min). Pour cela, le glycogene 
present dans le muscle est transforme en acide 
lactique via le glucose-6-phosphate (production 
de 3 moles d'ATP par mole de glucose ; B2). 
Pour des exercices legers, le lactate via la 
consommation d'ions H + est degrade par le 
cceur et le foie et cette regeneration anaerobie 
d'ATP est suivie apres 1 min environ, par une 
hydrolyse aerobie du glucose et des acides gras 
produisant beaucoup plus d'energie. Si, pour 
des exercices plus dijficiles, cette production est 
insuffisante, la glycolyse anaerobie commence 
dans le meme temps (voir ci-desous) a partir du 
glucose sanguin (en provenance du foie : glyco- 
genolyse et neoglucogenese). Le gain d'energie 
dans ce cas n'est que de 2 ATP/mol de glucose, 
alors qu'un ATP est necessaire pour la phospho¬ 
rylation du glucose. 

Le prolongement de Vactivite n'est possible 
qu a partir de la regeneration aerobie de l'ATP 
a partir du glucose (2 + 34 ATP par mole de glu¬ 
cose) et des acides gras (B3). Le debit cardiaque 
et la respiration doivent etre augmentes jusqu'a 
j2 permettre un apport energetique suffisant aux 
muscles (la frequence cardiaque devient stable; 


p. 75 B). Plusieurs minutes s'ecoulent avant que 
cet «etat stable» ne soit atteint; pendant ce 
temps les besoins sont couverts d'une part par 
une production d'energie anaerobique, d'autre 
part par une augmentation de 1'extraction d'O 
du sang et par l'utilisation rapide des reserves 
d’0 2 du muscle (myoglobine). Le passage d'une 
phase a 1'autre est souvent per§u comme un 
moment d'epuisement et de fatigue. 

La myoglobine a une affinite pour 1’0„ plus elevee que 
l'hemoglobine, mais plus faible que celle des enzymes 
de la chaine respiratoire, si bien que la liaison normale 
de la myoglobine avec 1’0 2 est saturee et cela entraine, 
de maniere breve, un moindre apport artenolaire en 0 
et une moins bonne delivrance d'O, au niveau mito- 
chondnal 

La puissance maximale atteinte par des ath¬ 
letes de haut niveau est d'environ 370 W et 
depend de la rapidite de l'apport d'O, et de l'hy- 
drolyse anaerobie du glucose et des acides gras; 
si cette limite est depassee, aucun etat stable ne 
peut etre atteint (la frequence cardiaque par ex. 
continue d'augmenter; p. 75 B). L'apport ener¬ 
getique peut etre temporairement augmente (voir 
ci-dessus), mais la forte regeneration anerobique 
de l'ATP entraine une degradation des lactates 
(consommation d'ions H + ) si bien qu'il devient 
impossible de continuer l'exercice. La dissocia¬ 
tion de l'acide lactique en lactates s'accom- 
pagne d'une accumulation d'ions H* (B2). 
Lorsqu'on se trouve a 60-65 % de la puissance 
musculaire maximale (extraction maximale 
d’0 2 , p. 74), la concentration en lactate plasma- 
tique augmente et quand la valeur de 4 mmol/1 
correspondant au seuil anaerobique est atteinte, 
aucune production supplementaire d'energie 
musculaire ne peut etre obtenue. Finalement, la 
diminution du pH systemique (acidose lac¬ 
tique} inhibe de plus en plus les reactions chi- 
miques necessaires a la contraction musculaire, 
aboutissant a un manque d'ATP et a l'apparition 
d'une fatigue qui provoque l'arret de l'exercice. 

Lors de l'hydrolyse de la CrP et de la glyco¬ 
lyse aerobie, l'organisme peut accomplir des 
performances d'env. 40 s, 3 fois plus impor¬ 
tantes que par la regeneration aerobie de l'ATP, 
mais ce faisant il contracte un deficit d’0 2 qui, 
lors de la periode de repos consecutive a l'acti- 
vite physique, devra etre rembourse en tant que 
dette d’O r Ce remboursement sert a reconsti- 
tuer les reserves et a permettre la degradation 
des lactates dans le foie et le cceur. Apres des 
exercices tres difficiles, le remboursement de la 
dette d’0 2 est pour differentes raisons plus 
important (jusqu'a 201) que le deficit d'O pro- 
prement dit. 


Voie jef obpque 


_ A. L'ATP comme source direct® d'energie 
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2 Nerf et muscle, travail 


L'organisme lors de I'exercice 
musculaire 

On distingue 

• le travail dynamique positif caracterise par 
une alternance de phases de contraction fournis- 
sant certaines performances et de phases de 
relachement (par ex. lors d'une ascension en 
montagne), 

• le travail dynamique negatif dans lequel 
un allongement musculaire limite (travail de 
freinage) alterne avec une contraction sans post¬ 
charge (par ex. lors d'une descente en mon¬ 
tagne) et 

• le travail de maintien statural (par ex. lors de 
la position debout au repos). 

Deux voire meme les trois types de travail 
sont souvent combines. Lors de I'exercice mus¬ 
culaire dynamique rythme (ou repete), un travail 
mecanique est effectue vers l'exterieur alors 
qu'au cours du travail de maintien postural ce 
n'est plus le cas (le produit de la force par 
le deplacement = 0 '). Pourtant, il y a la aussi 
depense d'energie chimique (elle est totalement 
transformee en chaleur : conservation de Vener- 
*» gie), dont la valeur correspond au produit de la 
force musculaire par le temps de travail. 

Lors d'un travail musculaire important, les 
muscles necessitent 500 fois plus d’0 2 que lors 
du repos musculaire. Simultanement, l'orga- 
nisme doit evacuer les produits de dechet du 
metabolisme, H + , C0 2 et lactates (p. 72). Ainsi, 
le travail musculaire provoque des actions regu- 
latrices du systeme cardiovasculaire et de l'ap- 
pareil respiratoire. 

Lors de I'exercice, le debit cardiaque (QC; 
p. 186) augmente, passant de 5-6 1/min au repos 
chez un sujet sedentaire a une valeur max. 
d’env. 20 l/min (p. 77 C). Dans ces conditions 
de travail, l'activite sympathique augmente 
non seulement la frequence cardiaque (f; max. 
env. 2,5 fois la valeur de repos; B) mais aussi le 
volume systolique (VS ; max. env. 1,2 fois le 
volume de repos). Pour un exercice de faible ou 
moyenne puissance, f atteint une nouvelle 
valeur qui reste en plateau tant que dure l'exer- 
cice (aucun signe de fatigue), tandis qu'un exer¬ 
cice de puissance elevee devra etre assez vite 
interrompu, car le cceur ne peut plus atteindre le 
niveau de travail requis (B). L'augmentation du 
QC n'a pas comme seul but d'elever le debit 
musculaire (A), mais vise aussi a augmenter le 
debit cutane (evacuation de la chaleur, p. 222), 
pendant ce temps, les debits sanguins du rein et 
de Vappareil digestif deviennent inferieurs a 
leur valeur de repos grace au tonus sympathique 
74 (A). La pression arterielle systolique (p. 206) 

augmente, la pression diastolique reste stable ce 


qui se traduit par une augmentation tres mode 
ree de la pression moyenne. Plus la masse mus' 
culaire est importante, plus les besoins sont 
eleves; ceci est vrai pour un travail des bras 
(taillage de haies) comme des jambes (prome¬ 
nade en velo). Le travail des bras est plus dan- 
gereux pour des patients coronariens ou atteints 
d'atherosclerose cerebrale que celui des jambes 
(danger d'infarctus du myocarde ou d'accident 
vasculaire cerebral). 

Debit sanguin musculaire. Lors de 1'exer¬ 
cice musculaire maximal, le debit musculaire de 
1 kg de muscle actif augmentejusqu'a 2,5 Vmin 
(p. 213 A) ce qui correspond a 10% du Qc 
max. II doit done y avoir < de 10 kg de muscles 
en activite maximale (< 1/3 de la masse muscu¬ 
laire totale). L'augmentation de la perfusion est 
la consequence d'une dilatation des vaisseaux 
qui est realisee par des mecanismes chimiques 
locaux (PC0 2 t, P0 2 1, pH J) ou par liberation 
de NO (p. 212). Lors du simple travail de main¬ 
tien, cette elevation de debit peut parfois etre 
entravee par la contraction permanente du 
muscle qui comprime ses propres vaisseaux 
C'est pourquoi le muscle se fatigue plus vite 
lors du travail statique de maintien postural que 
lors de I'exercice dynamique (travail perio- 
dique). 

Lors de l'activite corporelle le debit ventila- 
toire V E s'eleve (Cl) de 7,5 1/min env. au repos 
jusqu'a 90-1201/min max. (C3). Cette augmen¬ 
tation est possible grace a une augmentation de 
la frequence respiratoire (max. 40-50 min-i; 
C2) mais aussi du volume courant (max. env. 
21). La combinaison d'une augmentation simul- 
tanee de la ventilation et du QC permet d'elever 
l'extraction d’0 2 et d'augmenter la V0 2 de 
0,3 1/min au repos jusqu'a 3 1/min chez le sujet 
sedentaire (V0 2 max., voir ci-dessous, C4 et 
p. 76). Pour extraire 11 d'O au repos, 25 1 d'air 
doivent etre inspires, ce^qui signifie que Vequi¬ 
valent respiratoire (= V E /V 02 ) est de 25, cette 
valeur pouvant atteindre 40-50 pour un travail 
continu maximal. 

L'augmentation importante de VO a l'exer- 
cice s'accompagne egalement d'une augmen¬ 
tation de l'extraction d’0 2 dans les capillaires 
tissulaires (l'acidose et l'augmentation de la 
temperature deplacent la courbe de dissocia¬ 
tion de l'oxyhemoglobine vers la droite; 
p. 129 B). L'extraction d’0 2 se calcule a partir 
de la difference arterio-veineuse en 0 (DavO ) 
et du debit sanguin (1/min). L'extraction 
maximale d’0 2 V0 2 max est egale a : 

VO, max = f max • VS max • Dav0 2 max 
V0 2 max depend du poids corporel, ce qui 
equivaut de maniere ideale a la puissance fonc- 
tionnelle corporelle (p. 76). 






_ Frequences cnrdiaques lors d'exer- — 
cices de puissances emissaries 
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2 Nerf et muscle, travail 


Rendement corporel, 
entrainement 

Pour mesurer le rendement corporel, que ce soit 
chez des sportifs afin de controler l'entraine- 
ment ou chez des malades pendant leur reeduca¬ 
tion, on emploie des methodes standardises 
utilisees comme epreuves ou tests specifiques : 
c'est l'ergometrie. Un certain nombre de para- 
metres physiologiques sont utilises, comme 
l'extraction d’0 2 (V0 2 ), les frequences respira- 
toire et cardiaque (p. 74) et la lactacidemie (A) 
avec des valeurs standards respectives en fonc- 
tion des epreuves physiques effectuees (en W 
ouW/kg KG). 

L'ergometrie fahrradique permet, grace a un frein, de 
determiner la puissance developpee, en watts; l'epreuve 
ergometnque sur tapis roulant incline (angle a) permet 
de calculer le travail (W) effectue [masse corporelle (en 
kg) • acceleration terrestre g (en m • s“ 2 ). distance par- 
courue (en m) - sm a • 1/temps de parcours (s -1 )] Dans 
le step-teit de Margana, le sujet effectue aussi vite que 
possible une epreuve pour gravir des marches d'esca- 
lier ce qui permet de calculer le travail effectue comme 
etant le produit de masse corporelle (en kg) g (m 
• s' 2 ) • hauteur/temps (m • s _1 ) II existe en dehors de 
cela des methodes ergometnques specifiques aux pra¬ 
tiques sportives. 


Dans les tests courts (10-30 s) la performance 
peut etre mesuree a partir de la quantite 
d'energie anaerobique tres rapidement dispo- 
nible dissipee par l'organisme (creatine-phos¬ 
phate, glycogene musculaire) et dans les tests 
de duree moyenne (30-180 s) a partir des capa- 
cites de la glycolyse anaerobique (p. 72). La 
performance aerobique continue et de longue 
duree (avec oxydation du glucose et des acides 
gras libres) peut etre appreciee a partir de la 
consommation maximale d’0 2 (VO max) 
mesuree (p. 74). 

Des le debut, le metabolisme anaerobique 
provient de l'acide lactique qui est dissocie en 
lactates et en ions H + . Lors des exercices tres 
difficiles (aux env. de 2/3 de la capacite energe- 
tique maximale) l'augmentation de la produc¬ 
tion energetique aerobique ne suffit pas, aussi le 
metabolisme anaerobique s'accroit parallele- 
ment de maniere importante, ce qui se traduit 
par une ai idose (lactique) et une augmentation 
de la concentration en lactates dans le plasma 
(A). Tant que la production de lactates ne 
depasse pas 2 mmol/1 (seuil aerobique) les 
epreuves realisees peuvent etre tolerees long- 
temps, par contre une lactatemie superieure a 
yg 4 mmol/1 (seuil anaerobique) signifie que la 
limite de performance est atteinte. Ce n'est pas 


le lactate en lui-meme qui provoque l'interrup- 
tion de l'exercice mais l'augmentation de l'aci- 
dose. La degradation du lactate s'effectue dans 
le foie et le cceur ou il est oxyde en ions H + et 
C0 2 ou utilise pour la neoglucogenese. 

L'entrainement permet d'augmenter et d'at- 
teindre la capacite fonctionnelle corporelle. On 
distingue trois categories d'entrainement, la 
plupart du temps deux ou trois d'entre elles sont 
combinees simultanement: 

• Vapprentissage moteur permet l'ameliora- 
tion de la coordination neuromusculaire et de la 
motivation (par ex. la dactylographie) et bien 
d'autres choses qui se passent au niveau du 
fflVC. 

• L'entrainement d’endurance, c'est-a-dire des 
epreuves submaximales et de longues durees 
(par ex. une course de marathon) augmente la 
capacite oxydative (par ex. augmentation de la 
densite en mitochondries) des unites motrices a 
contraction lentes (p. 58), le debit cardiaque et 
par la meme la VO max (B et C). Si le poids du 
cceur augmente, le volume systolique augmente 
egalement (C), il en est de meme du volume 
courant respiratoire; ce qui a comme conse¬ 
quence des frequences cardiaque et respiratoire 
de repos plus faibles que celles du sujet seden- 
taire (C). Chez le sujet en bonne sante, la respi¬ 
ration ne constitue pas un facteur limitant de la 
V0 2 max, ce sont les performances de 1'appareil 
cardiovasculaire. L'entrainement de longue 
duree eleve le niveau des lactates tandis que le 
travail musculaire est moindre et plus tardif que 
chez le sujet sedentaire (A). 

• L "entrainement de force, c'est-a-dire une 
epreuve maximale mais seulement de courte 
duree (par ex. l'halterophilie), conduit a une 
hypertrophie musculaire (= augmentation de la 
taille des cellules musculaires) et a une capacite 
glycolytique elevee dans les unites motrices a 
contraction rapide (p. 58). 

Des performances corporelles elevees inhabi- 
tuelles entrainent des courbatures. Ce pheno- 
mene n 'est pas consecutif a une accumulation 
de l'acide lactique mais a des microtrauma- 
tismes qui conduisent a une tumefaction et a la 
douleur ou encore a des symptomes traduisant 
des (micro-)inflammations (D). 

La fatigue peut etre peripherique, consecu¬ 
tive a l'epuisement des reserves energetiques et 
a l'accumulation des produits du metabolisme 
qui survient dans les muscles en activite et se 
traduit plus particulierement par l'arret de 
l'exercice (p. 66). On parle de fatigue centrale 
lorsque par ex. une douleur consecutive a l'acti- 
vite physique persiste apres l'effort dans les 
muscles et les articulations mises en jeu et porte 
ainsi atteinte a la motivation. 
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Systeme nerveux vegetatif 


Organisation du systeme 
nerveux vegetatif 

Le systeme nerveux de la vie de relation (nerfs 
des muscles squelettiques, de la sensibilite 
superficielle, des organes des sens, etc.) repond 
en general aux stimuli externes par une reponse 
dirigeevers I'exterieur (par ex. reflexe de fuite; 
p. 320). Beaucoup de ses activites sont sous le 
controle de la volonte et se deroulent consciem- 
ment. Le systeme nerveux vegetatif (SNV), 
par contre, regule les fonctions des organes 
internes, de l’appareil circulatoire, les adapte 
aux besoins du moment (par ex. reaction ortho- 
statique, reaction de preparation a l'exercice 
musculaire) et controle aussi les fonctions dites 
vegetatives de l'organisme (p. 2). Comme ces 
activites echappent au controle volontaire, le 
SNV est aussi appele systeme nerveux auto- 
nome. 

A la peripherie du corps, le systeme nerveux 
vegetatif et le systeme nerveux de la vie de 
relation sont anatomiquement et fonctionnelle- 
ment bien separes (A), alors qu'ils presentent 
entre eux des liens etroits au niveau du systeme 
nerveux central (p. 266). Le SNV peripherique 
comporte des fibres efferentes (vers la periphe¬ 
rie) et des fibres afferentes (vers le systeme ner¬ 
veux central) qui constituent la base du 
systeme. Ces voies provenant des recepteurs 
des organes internes (cesophage, tractus gastro¬ 
intestinal, foie, poumons, cceur, arteres, vessie, 
etc.) constituent les afferences viscerales. Leur 
denomination habituelle mentionne les nerfs 
que ces voies utilisent (par ex. afferences 
vagales). 

L'arc reflexe avec ses voies afferentes 
(viscerale et/ou somatique) et ses voies effe- 
rentes (vegetative et/ou somatique) est la base 
fonctionnelle du systeme nerveux vegetatif. 
Les fibres afferentes vehiculent les sensations 
cutanees (par ex. les sensations nociceptives, 
p. 316) de meme que les informations en pro¬ 
venance des mecanorecepteurs et chemorecep- 
teurs des poumons, du tractus gastro-intestinal, 
de la vessie, du systeme vasculaire, des organes 
genitaux, etc. Les fibres efferentes comman- 
dent les reponses reflexes des muscles lisses 
(p. 70) des differents organes (yeux, poumons, 
appareil digestif, vessie, etc.) et le fonctionne- 
ment du ceeur (p. 194) et des glandes. Les affe¬ 
rences de la peau ou des organes des sens (par 
ex. stimulation lumineuse) et les efferences 
responsables de la toux ou du vomissement 
sont des exemples des nombreux rapports qui 
existent au niveau du systeme nerveux vegeta¬ 
tif 


Des reflexes simples peuvent se derouler a 
Vinterieur meme d'un organe (par ex. p. 244). 
par contre les mecanismes plus complexes sont 
controles par les centres vegetatifs superieurs 
du SNC (moelle epiniere, voir ci-dessous. A). 
L'hypothalamus est le centre integrateur le plus 
eleve dans la hierarchie; il supervise le SNV 
dans l'elaboration de ses programmes (p. 330). 
Le cortex cerebral est aussi un centre supe- 
rieur d'integration du SNV avec les autres sys- 
temes. 

Le SNV peripherique se compose de deux 
parties distinctes tant du point de vue anato- 
mique que fonctionnel (A et p. 80 et s), les sys- 
temes sympathique et parasympathique. Les 
centres vegetatifs correspondants se situent. 
pour le systeme sympathique dans la moelle 
thoracique et lombaire, et pour le systeme para¬ 
sympathique dans le tronc cerebral (pour le 
yeux, les glandes et les organes innerves par 1 
nerf vague) et dans la moelle sacree (pour 1 
vessie, une partie du gros intestin et les organe 
genitaux) (A). De ces centres, les fibres pre- 
ganglionnaires partent vers la peripherie et font 
relais au niveau des ganglions synaptiques avec 
les fibres post-ganglionnaires. 

Les fibres pre-ganglionnaires sympathiques 
de la moelle epiniere se terminent dans les 
ganglions du tronc sympathique, dans les gan 
glions du cou et de I'abdomen ou encore dans 
les ganglions terminaux. C'est a ce niveau 
que le signal cholinergique (mediateur : l'ace¬ 
tylcholine ; p. 82) est transmis vers les fibres 
post-ganglionnaires, celles-ci vont stimuler les 
organes terminaux (excepte les glandes sudori- 
pares) au moyen d'un signal adrenergique 
(mediateur : la noradrenaline; A et p. 84 et ss). 

Les ganglions du parasympathique se 
situent a proximite voire meme a l'interieur de 
l'organe cible. Le neuromediateur du systeme 
parasympathique, au niveau ganglionnaire 
comme au niveau de l'organe cible, est choli¬ 
nergique (A). 

La plupart des organes sont innerves par les 
systemes sympathique et parasympathique; 
c'est pourquoi leur reponse a chacun de ces sys¬ 
temes peut etre opposee (antagoniste, par ex. au 
niveau du cceur) ou complementaire (par ex. 
au niveau des organes sexuels). 

La medullosurrenale est une glande mixte, 
a la fois ganglion sympathique et glande a 
secretion hormonale : les fibres pre-ganglion¬ 
naires sympathiques (cholinergiques, voir ci- 
dessus) provoquent la liberation de Vadrenaline 
et de la noradrenaline dans la voie sanguine 
(P. 86). 
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_ A. Le systeme nerveux vegetatif (autonome) - Vue scbematique 
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Tableau 2.1 Organisation du SNV 
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Tableaux 3.2 et 3.3 Fonctions da SNV 


































































































































































































3 Sy steme nerveux vegetatif 


L'acetylcholine en tant que 
neuromediateurdu SNV 

L'acetylcholine (ACh) n'est pas seulement le 
transmetteur au niveau de la plaque motrice 
(p. 56) et du SNC, mais egalement celui du 
systeme nerveux vegetatif (SNV) et meme 
(p. 78 et ss) de toutes les terminaisons ner- 
veuses 

- pre-ganglionnaires 

- post-ganglionnaires parasympathiques et 

- de quelques terminaisons sympathiques post- 
ganglionnaires. 

La synthese de l'ACh s'effectue dans le cytoplasme 
des terminaisons nerveuses. L'acetylcoenzyme A 
(AcCoA) se forme dans les mitochondnes Son groupe- 
ment acetyl se fixe sur la choline grace a la choittie- 
acetyl-transferase. Cette enzyme est synthetisee dans le 
soma des cellules nerveuses et transportee le long de 
l'axoplasme jusqu'a la terminaison nerveuse (p. 42). La 
chotine est captee du milieu extra-cellulaire au moyen 
d'un transporteur; ce transport est le facteur limitant de 
la vitesse de synthese de l'ACh. 

Liberation de l'ACh. Le contenu des vesicules 
de la terminaison nerveuse pre-synaptique est 
libere dans l'espace synaptique lorsque l'arrivee 
d'un potentiel d'action nerveux (PA) vient aug- 
menter la concentration cytosolique du £a 2 + (A 
et p. 50 et ss). L'adrenaline et la noradrenaline 
peuvent permettre la liberation de l'ACh par 
l'intermediaire des a,-adrenorecepteurs pre- 
synaptiques (p. 84). Au niveau des fibres para¬ 
sympathiques post-ganglionnaires, l'ACh, en se 
fixant sur des auto-recepteurs pre-synaptiques 
(recepteurs M-cholinergiques, voir ci-dessous) 
peut agir de la meme fa?on (voir B pour 
l'exemple evoque). 

Au niveau post-synaptique, l'ACh se lie a 
des recepteurs cholinergiques, a d'autres au 
niveau des ganglions vegetatifs du SNV, a 
d'autres enfin au niveau des terminaisons para¬ 
sympathiques innervant les organes (par ex. le 
coeur, le muscle lisse oculaire, les branches, les 
ureteres et la vessie, les organes genitaux, les 
vaisseaux sanguins, le tractus digestif mais 
aussi les glandes salivaires, lacrymales et 
(innervees par le sympathique) les glandes 
sudoripares; p. 80 et s.). II existe deux types 
principaux de recepteurs pour l'acetylcholine, 
les recepteurs N (nicotine)- et M (muscarino)- 
cholinergiques (transmission par la nicotine ou 
par le poison d'un champignon, la muscarine). 

Les recepteurs N-cholinergiques peuvent 
etre differencies en un type nerveux N n que Ton 
trouve dans les ganglions vegetatifs (A) et un 
82 tyP e m usculaire N M que Ton rencontre au niveau 
de la plaque motrice (p. 56) et on peut meme dis- 


tinguer d'autres sous-unites. Ces differents types 
ont en commun un meme fonctionnement faisant 
intervenir un recepteur cholinergique et un canal 
ionique, ce sont des recepteurs ionotropes. La 
liaison de l'acetylcholine produit un courant 
entrant de Na + et de £a 2 + et par la-meme un 
PPSEprecoce (p. 50 et ss.) qui, lorsque le seuil 
est atteint, engendre un potentiel d'action post- 
synaptique (A). 

Les recepteurs M-cholinergiques (type M - 
M s ) agissent sur la transmission synaptique de 
maniere indirecte par l'intermediaire de la pro¬ 
teine G {recepteurs metaboirope). 

Le recepteur M^cholinergique, present 
dans les ganglions vegetatif, (A), le SNC et 
les cellules des glandes exocrines est actif par 
l'intermediaire de la proteine G de la phospholi¬ 
pase C, (PLC ). De plus au niveau des neurones 
post-ganglionnaires TIP, (inositoltriphosphatel 
et le DAG (diacylgiycerine) sont liberes en tant 
que second messager (p. 276) et produisent un 
courant entrant de £a 2 + et un PPSE tardil 
(A au milieu). Ceux-ci modulent la transmission 
synaptique, de la meme maniere qu'un transmet¬ 
teur peut, par le moyen d'un peptide agissant 
comme cotransmetteur (action de quelques 
minutes), generer un PPSE ou un PPSIpeptider- 
gique (A a droite). 

Le recepteur M -cholinergique, qui agit au 
niveau du coeur, le fait par l'intermediaire d'une 
proteine-G. (p. 274 et s.) qui au niveau du nceud 
sinusal, du nceud auriculo-ventriculaire comme 
de l'oreillette provoque I'ouverture du canal 
K* et a de ce fait un effet chronotrope et dromo- 
trope negatif sur l'excitation cardiaque (B). De 
plus, la proteine G inhibe l'action de I'adenyl- 
cyclase ce qui diminue le courant entrant de 
Ca 2+ dans le cytosol (B). 

Le recepteur \L-cholinergique se rencontre 
au niveau de la musculature lisse (p. 70) ou sa 
liaison avec l'ACh conduit a une reaction iden- 
tique a celle des recepteurs Mj et declenche un 
courant entrant de £a z+ qui conduit a la contrac¬ 
tion. Par cette reaction £a 2 + -dependante, l’acti- 
vation de la NO-synthase (par ex. au niveau de 
l'endothelium), peut aussi provoquer, au moyen 
du NO, une relaxation (p. 278). 

L'action de l'ACh se termine par sa separa¬ 
tion des recepteurs au niveau de la fente synap¬ 
tique grace a l'acetylcholinesterase (p. 56). 
50% de la choline liberee est recaptee par la 
terminaison pre-synaptique (voir un exemple 
enB). 

L'antagoniste de tous les types de recepteurs 
M-cholinergiques est Vatropine, pour le type 
M, la pirenzepine , pour le type N.. la tubocuru- 
rine (voir aussi p. 56) et pour le type N n le tri- 
metaphan. 



Tableau 3.4 Transmission cholmeixjlqi 








































3 System* nerveux vegetatif 


Catecholamines, neuromediateurs 
adrenergiques et adrenorecepteurs 

Dans les neurones adrenergiques, un acide 
amine, la L-tyrosine, est convertie en L-Dopa 
(L-Dihydro-/'henylfllamne)parunmecanisme 
enzymatique. La L-Dopa est le precurseur des 
trois Catecholamines naturelles que sont la 
dopamine, la noradrenaline et l'adrenaline, qui 
sont synthetisees dans cet ordre par voie enzy¬ 
matique. Si seule la premiere enzyme de la 
chaine est presente (L-amino-decarboxylase 
aromatique) la synthese s'ache ve a la dopa¬ 
mine (D), celle-ci etant le transmetteur des 
voies dopaminergiques du SNC et des fibres 
vegetatives qui se dirigent vers le rein. Si le 
neurone renferme egalement la seconde enzyme 
{dopamine-^-hydroxylase), la synthese s'acheve 
a la noradrenaline (NA). Celle-ci est, avec 
l'ATP, le SIH ou le NPY (voir ci-dessous) 
comme cotransmetteurs, le mediateur de la plu- 
part des terminaisons sympathiques post-gan- 
glionnaires et des fibres noradrenergiques au 
niveau du SNC. Dans la medullosurrenale (voir 
ci-dessous) et dans les neurones adrenergiques 
de la moelle epimere, la NA (au moyen de la 
phenylethanolamme-N-methyltransferase) et 
l'adrenaline (A) sont aussi synthetisees. 

Les fibres nerveuses amyelmiques sympa¬ 
thiques post-ganglionnaires sont boursouflees 
par des varicosites (en chapelet) (A). Ces vari- 
cosites etablissent des contacts synaptiques (pas 
toujours tres etroits) avec l'organe cible et sont 
aussi le lieu de synthese et d'accumulation de la 
NA. La L-tyrosine est active au niveau des ter¬ 
minaisons nerveuses precitees (Al) ou elle est 
convertie en D. Cette conversion est acceleree 
par une stimulation adrenergique (phosphoryla¬ 
tion enzymatique par l'intermediaire du PKA, 
A2) (augmentation de la fourniture de D). La D 
est transported a l'interieur de vesicules chro- 
majfines et de la transformee en NA (A3). La 
NA, produit terminal de la reaction, inhibe la 
reaction (retrocontrole ou feed-back negatif). 

La liberation de la NA dans l'espace synap- 
tique se fait par exocytose ; l'arrivee d'un poten- 
tiel d'action dans la terminaison nerveuse 
entraine l'apparition d'un courant entrant de 
£a 2+ qui joue un role determinant (A4 etp. 50). 

Les adrenorecepteurs (AR; B). On dis¬ 
tingue quatre principaux types de recepteurs 
(a -, oq-, Pj-, |3 2 -AR) differenciables selon leur 
sensibilite a l'adrenaline, la noradrenaline ainsi 
qu'a leurs agomstes ou antagonistes. Alors que 
l'adrenaline agit sur tous les recepteurs, la nora¬ 
drenaline n'agit qu'au niveau des recepteurs p r 
-y L'isoprenaline par ex. n'active que les p-recep- 
9 teurs et la phentolamine n'agit que sur les 


a-recepteurs. Tous les AR sont actifs par l'inter- 
mediaire de la proteine G (tableau p. 55). 

Les a,-recepteurs (Bl), divises en sous- 
groupes (a 1ABD ), se rencontrent dans le SNC (il„ 
augmentent l'activite sympathique), dans les 
glandes salivaires, dans le foie (ils augmentent 
la glycogenolyse), dans les reins (ils modifient 
le seuil de liberation de la remne; p. 184) et 
dans les muscles lisses (contraction des arte¬ 
rioles, de l'uterus, du canal deferent, des bron¬ 
chioles, des sphincters de la vessie et du tractus 
gastro-intestinal, du muscle dilatateur pupil- 
laire). 

L'activation des cq-recepteurs (Bl) se fait 
par l'intermediaire de la proteine G et de la 
phospholipase C 0 (PLC ) via la liaison avec i'in- 
ositol-triphosphate en tant que second messager 
(IP, augmente la concentration cytosolique en 
£a 2+ ) et la diacylgiycerine (DAG, active la pro¬ 
teine kinase C = PKC). De plus les a,-recepteurs 
(egalement par l'intermediaire de G ) activent la 
dependance Qa 2 *-canal K * (tableau p. 55) 
Enfin ils hyperpolarisent par ex. la musculature 
du tractus gastro-intestinal et provoquent son 
relachement. 

Les ct 2 -recepteurs (B2), divises en sous- 
groupes (a 2 ABc)’ se rencontrent notamment dans 
le SNC (ils augmentent l'activite sympathique, 
ils diminuent la pression sanguine par le moyen 
de la clonidine comme oq-agoniste), dans les 
glandes salivaires (ils diminuent la secretion), 
dans le pancreas (ils diminuent la secretion 
d'insuline), dans le tissu adipeux (ils diminuent 
la lipolyse), dans les thrombocytes ou pla- 
quettes sanguines (ils diminuentl'agregation)et 
aussi au niveau de terminaisons presynaptiques 
neuronales (autorecepteurs, voir ci-dessous). 

L'activation des a,-recepteurs (B2) se fait par 
l'intermediaire de la proteine G. (sous-unite cq) 
de l'adenylcyclase (dont l'activation conduit a 
une augmentation de l'AMPc) et augmente 
grace a la sous-unite py de la proteine G. 
(hyperpolarisation); au moyen de la proteine G 
on observe egalement une relaxation Ca 2+ - 
dependante ([Ca 2+ ]. diminue). 

Les p-recepteurs sont tous lies a une pro 
teine G , dont la sous-unite a s est liberee par 
l'activation de l'adenylcyclase en tant que 
second messager. L'AMPc active la proteine- 
kinase A (PKA) qui, selon le type de cellule er 
bout de chaine, phosphoryle les proteines de 
maniere differente. 

Ainsi, a travers les pj-recepteurs (B3), la 
NA ou l'A provoquent l'ouverture du canal 
Qa 2f de type L au niveau de la membrane cellu- 
laire du cceur, ce qui augmente le Qa 2 + et de ce 
fait aboutit aux effets chrono-, dromo- et tow 
trope positifs au niveau cardiaque. Au niveau du 










faeur, la proteine G agil de maniere directs en 
#gmentani la probability du canal Ca 3 r de s’oti- 
,vri r en rdponse a retirement. Dans ies reins 
i'augmentation do la liberation de renine se fait 
par Y intermedia)re des ^-rdceptenrs. 

L 1 activity des fl^reeepteurs adrenergiques 
: (B4) h ia I'augmentation de I T AMPc, provoque 
ia diminution de [Ca 2 4 J. et aboutit a une dilata¬ 
tion des vais&eaux musculaires et des bron¬ 
chioles et i) une relaxation de E’uterus. du canal 
deferent et de la musculature du tract us gastro¬ 


intestinal Les P^rdcepteurs permettenl attssi Eli 
liberation d'insuline et I 1 augmentation de la 
1 1 poly se (dans le foie et le muscle) de me me 
qu + une augmentation de I'agrdgaiion plaquet- 
taire. Uepanchement de NA au niveau des fibres 
noradrdnergiques se fait par lirttermediairc des 
(iyrecepTeurs prdsynaptiqucs ( A2, 5). 

Au niveau du tissu adipcux bmn, V activation 
des pj-r^cepteur.'s augmente la production de 
chaleur (p. 222). 


85 


Tableau 3.5 Rec«pteurs adrenergiquei de type I 



















3 Systeme nerveux vegetatff 


L'action de la NA est stoppee (A6a-d) 

• par diffusion de la NA de la fente synaptique 
vers le sang, 

• par degradation extraneuronale de la NA 
(dans le coeur, les glandes, les muscles lisses, la 
glie et le foie) et suspension de son utilisation 
intracellulaireparrintermediairedelacatechol- 
O-methyltransferase (COMT) et de la mono- 
amine-oxydase (MAO), 

• par recaptage de la NA (70 %) dans la termi- 
naison nerveuse presynaptique vers les vesi- 
cules au moyen d'un transport actif (A3), tandis 
que dans la cellule la NA libre est inactivee par 
la MAO. 

• La NA de la fente synaptique agit aussi sur 
les a,-recepteurs presynaptiques (autorecep- 
teur!,, A6d, 7), ce qui inhibe la liberation de NA 
des autres vesicules. 

Les a-recepteurs presynaptiques existent 
egalement au niveau des terminaisons choliner- 
giques, par ex. dans le tractus gastro-intestinal 
(motilite diminuee) et au niveau des oreillettes 
(effet dromotrope negatif). Enfin il existe des 
recepteurs M-cholinergiques au niveau des ter¬ 
minaisons noradrenergiques. Les actions oppo- 
sees de ces deux types de recepteurs permettent, 
d'une certaine maniere, d'assurer la regulation 
peripherique du systeme nerveux vegetatif. 

La medullosurrenale 

Dans les cellules de la medullosurrenale, les 
influx transmis par les fibres sympathiques pre- 
ganglionnaires (cholinergiques, p. 81) sont 
transformes en signaux hormonaux, et aboutis- 
sent dans 95 % des cellules a la liberation 
d'adrenaline (A) et dans les 5 % restants a celle 
de noradrenaline (NA), lesquelles sont liberees 
dans le sang par exocytose. La synthese de NA 
se deroule de la meme maniere que dans les 
neurones noradrenergiques (voir ci-dessus), tou- 
tefois la NA quitte les vesicules pour gagner a 
nouveau le cytoplasme ou elle est transformee 
en A par voie enzymatique (voir ci-dessus). L'A 
active s'accumule alors au niveau de vesicules 
(granules chromaffines) et de la, au moyen de 
cotransmetteur (enkephaline, NPY), seraprete 
pour une nouvelle exocytose. 

Lors de situations d'alarmes physiques ou 
de stress emotionnels, les catecholamines libe¬ 
rees par la medullosurrenale augmentent beau- 
coup. Ainsi, certaines cellules de 1'organisme 
qui ne sont pas innervees par les voies sympa¬ 
thiques participent a des reactions d'alarme. En 
outre, la liberation neuronale de NA est renfor- 
cee par l'intermediaire des p -recepteurs presy¬ 
naptiques (A2). Les stimuli de liberation de 


l'adrenaline par la medullosurrenale (consecutifs 
a une augmentation de l'activite sympathique) 
sont par ex. le travail physique, le froid, la chd- 
leur, la peur et l'enervement («le stress »), 
la douleur, le manque d’0 2 et la baisse de lu 
pression arterielle. Lors d'une hypoglycemie 
(< 30 mg/dl) par ex., la concentration plasma- 
tique d'A augmente d'environ 20 fois et celle de 
NA de 2,5 fois environ, si bien que le rapport A 
NA plasmatique augmente. 

Le role principal de l'adrenaline liberee 
dans les situations d'alarme est de mobiliser le 
stock d'energie chimique (lipolyse, glycogenu 
lyse). Dans les muscles squelettiques, l'Apermet 
l'absorption du glucose (p. 282) et accelere par 
mecanisme enzymatique la degradation du gly- 
cogene et la formation de lactate (p. 72 et ss.) 
Grace au debit cardiaque, le debit des muscles 
actifs augmente et dans le meme temps le debit et 
l'activite du tractus gastro-intestinal diminue 
(p. 75 A). Lors d'un stress, les catecholamines 
stimulent la liberation d'hormones,aboutissant 
ainsi a la reconstitution des stocks d'energie 
epuises (par ex. ACTH; p. 297 A). 

Transmission non cholinergique 
et non adrenergique dans le SNV 

On rencontre aussi d'autres peptides dans les 
fibres preganglionnaires sympathiques che/ 
l'homme, comme le GRH (gastnn-releasing 
hormone) et le VIP (vasoactive intestinal pep¬ 
tide), de meme que le NYP postganglionnaire 
(neuropeptide Y) et la SIH (somatostatine) qui 
agissent tous comme cotransmetteur. Les fibres 
postganglionnaires parasympathiques utilisent 
aussi le peptide enkephaline (substance P) et/ou 
le NYP comme cotransmetteur. 

La fonction principale des peptides deverses 
au niveau preganglionnaire semble etre de modu- 
ler l'excitabilite des neurones postsynaptiques 
Dans le SNV, 1'ATP (adenosine-triphosphate) de 
meme que certains peptides comme le NPY et le 
VIP assurent d'importantes fonction!, de Iran', 
mission . Le VIP et l'acetylcholme se rencontreni 
frequemment au niveau des fibres parasympa¬ 
thiques (mais dans des vesicules differentes) des 
vaisseaux sanguins, des glandes endocrines et 
sudoripares. Dans le tractus gastro-intestinal, le 
VIP (conjointement avec le NO, voir ci-dessous 1 
provoque le relachement des fibres musculaires 
criculaires ainsi que des sphincters et augmente 
(avec comme cotransmetteurs la dynorphine et la 
galanine) la secretion gastrique. 

Le NO (monoxyde d'azote) est enfin libere 
au niveau de terminaisons neuronales nitroge- 
mques (p.278). 




r B. Recepteurs adrenergiques (ou adrenorecepteurs} 
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Tableau 3.6 Recepteurs adrenergiques de type IJ 












































Sang 


Composition et fonctions du sang 

Chez l'adulte, le volume sanguin est correle 
avec la masse corporelle (maigre) (voir tableau) 
et represente en moyenne 3,6 1 chez la femme et 
4,5 1 chez l'homme. Parmi les fonctions du 
sang on peut noter: le transport de nombreuses 
substances (O,, CO , substances nutritives, pro- 
duits du metabolisme, vitamines, electrolytes, 
etc.), le transport de chaleur (rechauffement, 
refroidissement), la transmission de signaux 
(hormones), le pouvoir tampon et la defense 
contre les substances etrangeres a l'organisme et 
les micro-organismes. Les cellules sanguines y 
sont impliquees (v. tabl.) etjouent un role pre¬ 
ponderant, notamment les erythrocytes qui assu- 
rent le transport de l'O, et du CO et, en partie, 
le tamponnage du pH. Parmi les leucocytes , les 
granulocyle', neutrophiles sont responsables de 
la defense immunitaire non specifique, les 
monocXtes et les lymphocytes de Timmunite spe¬ 
cifique. Les thrombocytes, quant aeux, ont une 
pan importante dans l'hemostase. Le rapport 
volume des elements cellulaires/volume total du 
sang constitue l'hematocrite (Ht) (v. tabl. et C). 

Le plasma sanguin contient des electrolytes, 
des substances nutritives, des produits du metabo¬ 
lisme, des vitamines, des gaz, ainsi que des pro¬ 
teines en solution (v. tabl.). Les proteines 
plasmatiques (p. 92) participent, entre autres, a 
la defense immunitaire, au maintien de la pres- 
sion oncotique qui assure la Constance du volume 
sanguin, au transport des substances non hydro¬ 
solubles et a la protection de certaines substances 
(comme l'heme) contre la degradation dans le 


Volume sanguin (I) (MC = m&sse corpOrelle) : 

,3 0,CM1 kg MC + 1,53 v 0.047 kg MC+QM 

Hem., to trite : 

f 0,40-0,54 , 0,37-0,47 

Nombre d'erythrocytes dti 17 /l = 10Vul ung ) ' 
J-4,6-5,-3 !,- 4,2-5,4 

Concentration en hemoglobine (g/i (a J - 
& 140-ISO v 120-160 

MCH, MCV, MCHC (= Mean Corpuscular 
Hb/Volume/ Hb-Concentration) {C) 

No mb re de leucocytes lOVjil^) : 3-11 

(dont 63% de granulocytes, 31 % de leucocytes., 

6% de monocytes) 

Nombre do thrombocytes (10 s /l jnft9 — lQVul iafltf ) 

■S 170-360 r 130-400 

Proteines plasmatiques (g/l serum) : 66-85 

(dont 55-64% d'albumine) 


sang et Telimination renale. Les proteines dimi- 
nuent aussi l’efficacite osmotique de plus petites 
molecules en se combinant a elles. Enfin, de 
nombreuses proteines plasmatiques sont impli¬ 
quees dans la coagulation sanguine et dans la 
fibnnolyse. Le plasma sans fibrinogene (utilise 
lors de la coagulation du sang) constitue le serum 
Formation des cellules sanguines. Les tissus 
hematopo’ietiques, chez l’adulte la moelle 
osseuse rouge (os plats), chez le foetus egale- 
ment la rate et 1 efoie, contiennent des cellule\ 
souches totipotentes qui se differencient en 
cellules precurseurs des myelocytes, des er)- 
throcytes et des lymphocytes, sous l’influence 
de facteurs de croissance hematopo’ietiques (\ 
ci-dessous). Ces cellules souches se reprodui- 
sent elles-memes, ce qui assure leur perennite 
Les lymphocytes issus des cellules precurseurs 
lympoi’des acquierent leur specificite (en partie 
dans la moelle osseuse, en partie dans le thy¬ 
mus) et, par la suite, sont formes non seule 
ment dans la moelle osseuse, mais aussi dans 
la rate et dans les ganglions lymphatiques 
(lymphopolese). Toutes les autres cellules pre 
curseurs proliferent et murissent dans la moelle 
osseuse jusqu’a leur stade terminal (myelo- 
potese), puis sont liberees dans le sang. Deux 
hormones renales sont impliquees dans la 
myelopoiese, a savoir l’erythropoietine (v. ci- 
dessous) et la thrombopoletine qui stimule la 
maturation et la proliferation des megacaryo- 
cytes et des thrombocytes qui en derivent. Pai 
ailleurs, il existe une serie de facteurs stimulant 
la croissance, ou au contraire inhibiteurs, qui 
controlent la formation des cellules sanguines 
dans la moelle osseuse par voie paracrine. 

L'erythropoietine produite dans le rein et 
dans le foie (foie chez le foetus; jusqu’a 90% 
dans le rein apres la naissance) stimule la 
maturation et la proliferation des erythro¬ 
cytes. L’hypoxie (par ex. sejour en altitude ou 
hemolyse. A) augmente (par bouche regula- 
trice) la production d’erythrocytes et leui 
nombre dans le sang, ce qui y eleve aussi le 
taux de reticulocytes (= Jeunes erythrocytes) 
La duree de vie des erythrocytes est d’environ 
120jours. Dans lapulpe de la rate, les erythro¬ 
cytes quittent regulierement les arterioles poui 
arriver, apres passage a travers des pores 
etroits, dans le sinus de la rate (B). Au voisi- 
nage de ces pores, les erythrocytes ages sont 
expulses et detruits. Leurs debris sont ensuite 
phagocytes et degrades par les macrophages de 
la rate, du foie et de la moelle osseuse. L'heme 
libere au cours de Vhemolyse est degrade en 
bilirubine (p. 250). Le fer de l’hemoglobine est 
recycle (p.90). 







A. Angulation du nombre d‘erythrocytes 


r B. Duree de vie el destruction des erythrocytes — 
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Tableau 4.1 Composition et fonctions du sang 
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Metabolisme du fer, erythropoiese 

Les 2/3 environ de la teneur totale en fer (Fe) 
de l'organisme (env. 2 g chez la femme, 5 g 
chez l'homme) sont lies a 1 'hemoglobine, 1/4 
forme 1 zfer de reserve (ferntine, hemoside- 
rine), le reste est 1 e fer fonctionnel (myoglobine, 
enzymes contenant du fer). Les pertes de Fe 
sont d'environ 1 mg/j chez l’ho mm e etjusqu'a 
2 mg/j chez la femme (menstruation, grossesse, 
accouchement). L'absorption du Fe est adaptee 
aux besoins et a lieu principalement dans le 
duodenum. Entre 3 et 15% du Fe ingere avec 
les aliments sont absorbes (Al), etjusqu'a plus 
de 25 % en cas de deficit en fer. L'apport quo- 
tidien minimum en Fe devrait done se situer 
entre 10 et 20 mg/j (femme > enfant > homme). 

Absorption du fer (A2). Le Fe" alimentaire 
(hemoglobine, myoglobine, enzymes contenant 
du Fe ; principalement dans la viande et le pois- 
son) est relativement bien absorbe sous forme 
de Fe M heminique apres fractionnement de la 
proteine. Dans la cellule de la muqueuse, le Fe" 
est detache de l'heme sous Taction de i’he- 
moxygenase, puis oxyde en Fe"' qui soit est 
transfere dans le sang, ou bien sejourne dans la 
muqueuse, lie a la ferritine, jusqu'a ce qu'il 
repasse dans la lumiere lors de la desquamation 
cellulaire. Le Fe non heminique ne peut etre 
absorbe que sous forme de Fe 2+ . Le Fe " 1 non 
heminique doit done etre au prealable reduit en 
Fe 2+ par un eferrireductase (+ acide ascorbique) 
au niveau de la surface luminale de la muqueuse 
(A2, FR). Le Fe 2+ est vraisemblablement 
absorbe par symport actif secondaire par un 
transporter electrogene Fe 2+ -H + (DCT1), en 
competition avec Mn 2+ , Co 2+ , Cd 24 ', etc. Ceci 
implique necessairement un pH has du chyme 
qui permet (a) d'augmenter le gradient d’H + qui 
entraine le Fe 2+ dans les cellules par la voie du 
DCTj et (b) de detacher le Fe alimentaire des 
complexes. Le transfert du Fe dans le sang est 
controle par la muqueuse intestinale. En cas de 
carence en Fe, l'aconitase (= proteine regula- 
trice du Fe) se lie a l'ARNm de la ferritine et 
inhibe ainsi la traduction de la ferritine dans la 
muqueuse. De cette maniere, une quantite 
accrue de Fe" absorbe peut parvenir dans le 
sang. La, il est oxyde en Fe'" par la coeruloplas- 
mine (+ cuivre) et se combine a Vapotransfer- 
rine qui assure le transport du Fe dans le 
plasma (A2, 3). La transferrme (= apotransfer- 
rine avec 2Fe'") penetre dans les erythroblastes 
ainsi que dans les cellules du foie, du placenta, 
et autres par endocytose grace a des recepteurs 
a la transferrme. Apres avoir cede le Fe aux cel- 
20 lules cibles l'apotransferrine redevient dispo- 


nible pour capter le Fe de l'intestin ou des 
macrophages (v. ci-dessous). 

Stockage et recyclage du fer (A3). Laferri- 
tine (dans la muqueuse intestinale, le foie, la 
moelle osseuse, les erythrocytes et le plasma) 
qui constitue une « poche » pour 4500 ions Fe 3+ , 
est une reserve de fer (environ 600 mg) rapide- 
ment disponible, alors que le Fe combine a l'/ie- 
mosiderine est plus difficilement mobilisable 
(250 mg de Fe dans les macrophages du foie et 
de la moelle osseuse). Le Fe de l'Hb ou lie a 
Theme, libere a partir des erythroblastes mal 
formes et des erythrocytes hemolyses, se fixe a 
Y’haptoglobuline ou bien a V hemopectine, d'ou 
il est transfere par endocytose dans les macro¬ 
phages de la moelle osseuse ou dans ceux du 
foie et de la rate, et reutilise a 97 % (A3). 

Un deficit en fer inhibe la synthese de 
l'Hb entrainant une anemie hypochrome micro- 
cytaire; MCH < 26 pg; MCV < 70 fl; Hb 
< 110 g/1. Les causes en sont: 

- une perte de sang (cause la plus frequente; 
perte de 0,5 mg de Fe par ml de sang) 

-un apport de Fe ou une absorption de Fe 
insuffisants (croissance, grossesse, allaite- 
ment) 

- une diminution du recyclage (lors d'infections 
chroniques) ou 

- un defaut d'apotransferrine (rare). 

Une surcharge en fer provoque une alteration du foie, 
du pancreas et du myocarde (hemachromatoses). Si le 
tractus gastro-intestinal est contourne lors d'un apport 
de Fe (injection de Fe), la capacite de la transferrine 
peut etre depassee, le fer libre provoquant alors une 
Intoxication par le fer. 

La vitamine B 12 (cobalamine) et T acide folique 

sont egalement necessaires a l'erythropoiese (B). 
Un deficit provoque une anemie macrocytaire 
(diminution du nombre d'erythrocytes, augmen¬ 
tation de la MCH). Elle est generalement due a 
l'absence du «facteur intrinseque» (necessaire a 
la reabsorption de la cobalamine) ou bien a une 
diminution de l'absorption de l'acide folique en 
cas de malabsorption (p. 260). En raison de l'im- 
portance de son stock, une diminution de la 
reabsorption de la cobalamine ne provoque de 
signes de carence qu'apres plusieurs annees. 
alors qu'un apport insuffisant en acide folique 
provoque une anemie au bout de quelques mois 
seulement. 
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Tableau 4.2 IVfetabollsme du fer, erythropoiese 
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Proprietes hemodynamiques du 
sang 

La viscosite r\(= 1/fluidite) du sang est supe- 
rieure a celle du plasma du fait de la presence 
des erythrocytes. Elle augmente lorsque la 
valeur de Vhematocrite s'eleve et lorsque la 
vitesse duflux diminue. Cependant, les erythro¬ 
cytes sont des cellules anucleees, tres facilement 
deformables; la faible viscosite de leur contenu, 
les proprietes de leur membrane proches de 
celles d'un film liquidien et leur rapport sur¬ 
face/volume eleve font que le sang, en particu¬ 
lar lorsqu'il s'ecoule vite, se comporte moins 
comme une suspension cellulaire que comme 
une emulsion. Dans les petites arteres (0 20 um) 
la viscosite du sang circulant Cn ) est, avec une 
valeur approximative de 4 unites relatives (Ur), 
seulement le double de celle du plasma (r\ lasma 
= 2 Ur;eau : lUr = 0,7 mPa • s a 37 °C). 

Du fait de leur bonne deformabillte, le pas¬ 
sage a travers les capillaires sanguins et les 
pores de la voie splenique (p. 89 B), dont le dia- 
metre (< 5 iim) est inferieur a celui des erythro¬ 
cytes circulants (7 qm), ne constitue pas un 
probleme pour les erythrocytes normaux. 
Cependant, la lenteur du flux sanguin dans les 
petits vaisseaux provoque une augmentation de 
la viscosite, partiellement compensee par le fait 
que les erythrocytes se deplacent au centre du 
flux sanguin (r\ _ i; effet Fahraeus-Lindq- 

vist ; A). Dans les artenoles (0-7 pm), r\ 
n'est que peu superieure a Tl lasma ; dans les capil¬ 
laires (0 "• 4 pm) elle remonte cependant. Mais 
la viscosite du sang peut augmenter de maniere 
critique si (a) la vitesse circulatoire diminue 
trop et/ou (b) la fluidite des erythrocytes dimi¬ 
nue du fait de l'hyperosmolante (erythrocytes 
«en spheres herissees de piquants»), des inclu¬ 
sions cellulaires, d'une synthese anormale d'he- 
moglobine (par ex. dans l'anemie falciforme) et 
aussi de modifications de la membrane cellu¬ 
laire (par ex. chez les erythrocytes ages) etc. 
Dans tous ces cas, le sang acquiert, sous l'effet 
de Vagregation erythrocytaire (« formation de 
rouleaux»), les proprietes d'une suspension a 
haute viscosite (jusqu'a 1000 Ur), ce qui peut 
conduire rapidement a l'arret de l'ecoulement 
sanguin dans les petits vaisseaux (p. 218). 

Composition du plasma, 
repartition des ions 

Le plasma est obtenu apres separation par cen¬ 
trifugation des elements cellulaires du sang 
rendu incoagulable (p. 89C). Le plasma est 
constitue d'eau dans laquelle sont dissous des 


proteines de poids moleculaire eleve (B), ainsi 
que des substances neutres (glucose, uree, etc.) 
et des ions de faible poids moleculaire (B). 

Toutes ces particules dissoutes s'ajoutent a la 
concentration o\molule (osmolalite) du plasma 
qui est de 290 mosm/kg H,0 (p. 164 et 377). 
Parmi les cations, c'est le Na + , et parmi les 
anions, le CL et le HC0 3 - , qui represented la 
plus grande fraction de l'osmolalite du plasma. 
Les proteines portent de nombreuses charges 
anioniques electriquement efficaces (C). Com- 
parativement, l'efficacite osmotique des pro¬ 
teines est neanmoins plus faible car, dans ce cas, 
c'est le nombre des particules qui compte et non 
celui des charges. 

Les proteines ne peuvent quitter le courant 
sanguin que dans de tres faibles proportions. 
Cette quantite varie selon les organes. Les 
capillaires hepatiques, par ex. sont relativement 
plus permeables que ceux du cerveau. La com¬ 
position du liquide interstitiel differe alors 
d'une maniere plus ou moins importante de 
celle du plasma, particulierement quant a son 
contenu proteique (C). Par contre, la composi¬ 
tion du liquide intracellulaire est tres diffe- 
rente. En effet, K + y est le cation predominant, 
tandis que les phosphates et les proteines 
constituent la fraction principale des anions (C ; 
ces proportions varient d'un type de cellule a 
l'autre). 

Les proteines plasmatiques (B) sont consti¬ 
tutes pour 60% d'albumine (35-46 g/1) dont le 
role est de transporter de nombreuses sub¬ 
stances dans le sang ; elle est par ailleurs le 
principal responsable de la pression colloido- 
osmotique (= oncotique) (p. 208 et 378) et peut 
servir de reserve proteique en cas de deficit 
proteique. Les a,-, a,,- et p-globulines jouent 
un role dans le transport des lipides (apopro- 
teine), de l'hemoglobine (haptoglobuline), du 
fer (apotransfernne), du cortisol (transcortine) 
et des cobalammes (transcobalamine). Les fac- 
teurs plasmatiques de la coagulation et de la 
fibrinolyse sont pour la plupart des proteines. 
Les immunoglohulines (Ig, D) font partie 
essentiellement des y-globulines. Elies consti¬ 
tuent les substances immunitaires du plasma 
(anticorps). Parmi celles-ci, 1'IgG a la concen¬ 
tration plasmatique la plus elevee (7-15 g/1) et 
peut traverser le plus facilement la barriere pla- 
centaire (transfert de la mere a l'enfant, D). Les 
immunoglobulines sont constitutes de deux 
chaines proteiques lourdes specifiques pour 
chaque groupe (IgG : y, IgA : a, IgM : u„ IgD : 
S, IgE : e) et de deux chaines proteiques legeres 
(k ou X) 9 U1 sont reliees entre elles par des 
ponts disulfures et ayant une forme caracteris- 
tique en Y (p. 95A). 
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Tableau 43 Proprietes hemodynamiques du sang 





































































4 Sang 


Defense immunitaire 

Principes de base 

L'organisme est equipe d'un systeme de defense 
immunitaire non specifique ou innee et d'une 
immunite specifique, acquise ou adaptative (les 
deux systemes sont imbriques) contre les micro- 
organismes (bacteries, virus, champignons, 
parasites) et les macromolecules « etrangeres » a 
l'organisme. Ceux-ci constituent les antigenes 
contre lesquels le systeme de defense specifique 
reagit par l'activation et la multiplication de 
lymphocytes T et B (ou respectivement cellules 
T et B) a specificite antigenique. Par la suite, les 
cellules B se differencient en plasmocytes qui 
vont secreter les anticorps specifiques (immu- 
noglobines, Ig) des antigenes (C). Lafonction 
des Ig est a) de neutraliser l'antigene, b) de 
l'opsoniser, ainsi que c) d'activer le systeme du 
complement (v. ci-dessous). Ces mecanismes 
hautement specifiques servent a la reconnais¬ 
sance de l'antigene conceme, par contre, son 
elimination ulterieure est relativement non spe¬ 
cifique. En outre, l'antigene est garde «en sou¬ 
venir par des cellules T ou B a memoire ; 
me moire immunologique. 

A partir des cellules precurseurs lympo'ides 
qui ne disposent pas encore de recepteurs anti- 
geniques, se constitue, apres maturation - 
respectivement dans le thymus (cellules T) ou 
dans la moelle osseuse (cellules B) -, un reper¬ 
toire de 10" cellules T ou B differentes qui 
peuvent repondre a un antigene precis (mono- 
specificite). Ces lymphocytes encore «naifs» 
circulent constamment a travers l'organisme 
(sang -» organes lymphoides peripheriques -• 
lymphe —» sang). Lorsqu'une cellule recircu- 
lante rencontre « son » antigene, le plus sou- 
vent dans les organes lympo'ides, elle se 
multiplie (selection clonale et proliferation), 
engendrant de nombreuses cellules filles 
monospecifiques. Celles-ci se differencient, 
selon le cas, en plasmocytes ou en cellules T 
«armees» qui, finalement, induisent l'elimina- 
tion de l'antigene. 

Les lymphocytes dotes de recepteurs diriges contre les 
propres tissus de l'organisme, sont elimines dans te 
thymus ou dans la moelle osseuse selon le cas, sitot 
apres reconnaissance de «leur» antigene. Cette dele¬ 
tion clonale entraine une tolerance immunologique 
(centrale). De cette maniere, le systeme immunitaire 
«apprend», des lanaissance, adistinguerles antigenes 
etrangers de ceux propres a l'organisme. Les sub¬ 
stances avec lesquelles il est mis en contact a cet instant 
seront reconnues durant toute la vie comme faisant par- 
tie du Soi, toutes celles rencontrees ulterieurement 
94 seront «etrangeres». Si cette distinction fait defaut, il 
se developpe des maladies auto-immunes. 


Le systeme non specifique seul - par exemple 
lors d'une premiere infection de rougeole - est 
incapable de prevenir la multiplication et l'ex- 
tension du virus dans l'organisme, c'est-a-dire la 
maladie. En effet, la defense immunitaire speci¬ 
fique, par les cellules T cytotoxiques (B2) et les 
immunoglobulines (en premier IgM, puis IgG; 
C3), n'entre en action que lentement (reponse 
primaire ou sensibilisation), mais parvient 
cependant a entrainer la destruction du germe, 
c'est-a-dire la guerison. Lors d'une deuxieme 
infection, la production d'IgG specifiques est 
immediate (reponse secondaire) et les virus 
sont neutralises des leur intrusion, evitant ainsi 
une rechute : immunite. La reponse primaire et, 
ulterieurement, Vimmunite peuvent etre obte- 
nues par vaccination a l'aide de l'antigene : 
immunisation active. V immunisation passive est 
obtenue par injection d'immunoglobines extra- 
ites (« serum»). 

Defense non specifique 

La defense non specifique (A) est assuree par 
des substances dissoutes dans le plasma, tels le 
lysozyme et des facteurs du complement (Al), 
ainsi que par les cellules tueuses naturelles (cel¬ 
lules NK; v. ci-dessous) et les phagocytes (prin- 
cipalement les macrophages issus des 
monocytes ayant migre dans les tissus, et les 
granulocytes neutrophiles; A2). Ces derniers, 
de meme que les monocytes et les granulocytes 
eosinophiles proviennent de la moelle osseuse 
et circulent dans le corps. Ils sont attires vers les 
foyers d'infection par diverses chemokines dont 
l'IL-8 (chimiotactisme) pour lesquelles ils dis¬ 
posent de recepteurs (par ex. CXCR1 et 2 pour 
l'IL-8). Par la suite, ils se transforment en cel¬ 
lules migrantes, pretes a l'attaque. Apres adhe¬ 
sion a la paroi vasculaire (margination), ils la 
traversent (diapedese), puis phagocytent le 
germe (phagocytose) et le degradent grace a des 
oxydants tels le peroxyde d'hydrogene (H 2 0 2 ) 
des radicaux oxygenes (0 2 “, OH -, ’0 2 ), et au 
monoxyde d'awte (NO), parmi d'autres, et le 
« digerent» au moyen de leurs enzymes lysozo- 
miales (lyse). Lorsque les antigenes sont de trop 
grande taille (par ex. des vers) les substances de 
defense sont aussi liberees par exocytose, 
(notamment des proteases par les granulocytes 
neutrophiles et des proteines cytotoxiques) par 
les granulocytes eosinophiles. 

Normalement, la concentration des oxydants est main- 
tenue basse par des enzymes reductrices telles la cata¬ 
lase et la superoxyde-dismutase. Ce «frein» disparait, 
principalement lors de l'activation des macrophages 
(v. ci-dessous et B3), afin que l'effet bactericide des 
oxydants soit pleinement efficace. Lors de Vinflamma- 


p A. Immunity non specif ique, renin rcee par des ant (corps sp critiques . 












































tion (A2, 4) ainsi engendree, les cellules de defense 
elles-memes et meme d'autres cellules de l'organisme 

I peuvent etre atteintes. 

I L'activite phagocytaire est renforcee (et seule- 
I ment rendue possible pour les bacteries a cap- 
j sule polysaccharidique) si la surface de 
l'antigene est «recouverte» d'IgM, d'IgG ou 
du facteur de complement C3b lopsonisalion ; 
Al, 2). Les phagocytose possedent en effet des 
recepteurs au fragment Fc (non dependant de 
l'antigene) des Ig et au C3b, par lesquels ils 
peuvent lier l'antigene (surtout important pour 
I les antigenes TT, v. ci-dessous). De cette maniere, 
la phagocytose, non specifique par elle-meme, 
: s'integre dans la defense immunitaire speci- 
- fique. En outre, la proteine liant le mannose 
(MBP) qui se fixe aux residus mannose de 
beaucoup de bacteries et de certains virus, 
I semble agir comme une opsonine non speci- 
fique. 

m La cascade des reactions du complement 

•f® est initiee par des germes opsonises par les Ig 
(voie classique), mais aussi par des germes 
non opsonises (voie alternative; Al). Les 
composants C3a, C4a et C5a activent les gra¬ 
nulocytes baso- et eosinophiles (A4) alors que 
C5-C9 forment le complexe d’attaque mem- 
branaire qui cree un pore dans la membrane de 
certaines bacteries (Gram-) entrainant leur 
mort par cytolyse (A3). Le lysozyme (= mura- 
cidase) present en forte concentration dans les 
granulocytes (v. ci-dessus), ainsi que dans le 
plasma, la lymphe et diverses secretions, y 
contribue egalement degradant la membrane 
des bacteries. 

Les cellules tueuses naturelles (cellules 

NK) sont specialises dans la defense non speci¬ 
fique contre les virus, les mycobacteries et cer¬ 
taines cellules tumorales. Elies reconnaissent les 
cellules infectees et tumorales a leur surface 
«etrangere», et interagissent par l’intermediaire 
de leurs recepteurs Fc avec les antigenes de sur¬ 
face de ces cellules cibles, opsonises par les IgG 
(ADCC = antigen-dependent cell-mediated cyto¬ 
toxicity; A3). Les cellules NK perforent la 
membrane des cellules cibles grace a la perfo- 
rine qu’elles liberent par exocytose, ce qui 
entraine leur mort (cytolyse). Ceci enleve au 
virus non seulement la possibility de replication 
(appareil enzymatique de la cellule !), mais les 
rendent egalement plus accessibles au reste du 
systeme de defense. 

Les cellules NK sont activees par les interferons 
(IFN), notamment par 1’IFNa et 1'IFNp secretes par les 
leucocyte-, et les fibroblastes, et aussi par 1’IFNy produit 
par les cellules T activees et par les cellules NK elles- 


memes. Les IFN qui sont secretes en particulier par les 
cellules infectees, augmentent de plus la resistance des 
cellules encore non infectees aux virus Les defensines 
sont des peptides, produites par les phagocytes (par for¬ 
mation de canaux ioniques dans la membrane des cel¬ 
lules cibles) et qui ont une action cytotoxique non 
specifique sur des germes resistant aux cellules NK. 


Les macrophages derivent des monocytes 
ayant migre ou qui sont a demeure (avec une 
mobilite locale) dans les sinus hepatiques (cel¬ 
lules etoilees de Kupjfer), les alveoles pulmo- 
naires, sur la sereuse intestinale, dans les sinus 
de la rate, les ganglions lymphatiques, la peau 
(cellules de Langerhans), le cerveau 
(microglie) et sur l'endothelium (par ex. dans 
les glomerules renaux). On les rassemble sous 
les denominations de systeme phagocytaire 
mononucleaire (SPM) ou de systeme reticulaire 
endothelial (SRE). Les macrophages reconnais¬ 
sent de maniere non specifique relative les 
composes glucidiques de la membrane des bac- 
teries, phagocytent celles-ci, puis les digerent. 
Pour achever la destruction des germes patho- 
genes restes en survie dans les phagosomes, les 
macrophages necessitent d'etre actives (v. ci- 
dessous et B3). 


Defense specifique cellulaire 

L'activation de la defense immunitaire speci¬ 
fique cellulaire par les cellules T effectrices 
«armees» est relativement lente (reponse 
immunitaire retardee) et suppose que 1'anti¬ 
gene prepare (fragments de peptides) soit « pre- 
sente » aux cellules T « naives» de passage par 
des cellules presentatrices d'antigenes (CPA) 
«professionnelles» : presentation (BI). L'anti¬ 
gene est alors incorpore dans un site molecu- 
laire de proteines de classe 1 et 11 du MHC 
specifique a chaque individu, ou respective- 
ment de classe 1 et II HLA (human leucocyte 
antigen) chez l'homme (MHC, major histo¬ 
compatibility complex, code par un ensemble 
de genes). Les CPA sont principalement des 
cellules dendritiques infectees par un virus et 
qui siegent essentiellement dans les organes 
lymphoi'des. La presentation (Bl) implique une 
interaction entre 1'ICAM (intercellular adhe¬ 
sion molecule) de la surface de la CPA et le 
LFA1 (lymphocyte function-associated anti¬ 
gen- 1) de membrane de la cellule T. Lorsque la 
cellule T reconnait l'antigene specifique, la 
liaison est stabilisee, et la cellule est activee par 
un double signal qui induit l'expansion clonale 
(Bl). 
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Le double signal comporte 1) la reconnaissance de 
l'antigene (liaison HLA-I ou II) par le recepteur de la 
cellule T associe a son co-recepieur (CD8 pour les cel¬ 
lules T cytotoxiques ou CD4 pour les cellules T helper, 
v. ci-dessous), et 2) un signal co-stimulateur, c'est-a- 
dire la liaison de la gtycoproteine B7 (sur la CPA) a son 
recepteur proteique CD28 de la cellule T (Bl). Lors 
d'une reconnaissance de l'antigene en l'absence de 
co-stimulation (par ex. dans le foie, generalement 
depourvu de CPA), le lymphocyte est inactive, c'est-a- 
dire qu'il devient anergique : tolerance des cellules T 
aux antigenes ies tissus du Sol. 

La cellule T peut egalement recevoir le double 
signal CPA de la part de macrophages infectes, 
ainsi que des cellules B qui ont fixe l'antigene 
surleurs recepteurs (par ex. venins d'insectes 
ou de serpents, allergenes). Le double signal des 
CPA induit l'expression d'interleukine 2 (IL-2) 
ainsi que la mise en place du recepteur IL-2 
correspondant, dans la cellule T (Bl). L'IL-2 est 
le signal caracteristique (auto- ou paracrine) de 
V expansion clonale de ces cellules T monospe- 
citi'ques. 

Ces cellules T se differencient pour former 3 types de 
cellules T effectrices «armees», les cellules T cyto¬ 
toxiques ou tueuses, les cellules T... et T.... Celles-ci 
ne necessitent plus de co-stimuiation et expriment de 
nouvelles molecules d'adhesion (VLA-4 a la place de 
la L-selectine) ce qui leur permet de se lier a l'endothe- 
lium vasculaire au niveau des sites d'inflammation des 
tissus (au lieu des tissus lymphoides, comme leurs cel¬ 
lules meres «naives»). Le role central de I’IL-2 ressort 
egalement du fait qu'une immimo-suppression tres effi- 
cace peut etre obtenue grace a des inhibiteurs de l'IL-2 
tels que la cyclosporine A ou la rapamycine (par ex. 
lors de la greffe d'organes). 

Les cellules T cytotoxiques (T-tueuses) pro- 
viennent de cellules T-CD8 «naives», apres 
presentation de l'antigene par l'HLA-1 (Bl), 
l'antigene etant collecte a partir du cytosol des 
CPA (proteines virales, proteines cytosoliques : 
presentation endogene de l'antigene). Les cel¬ 
lules T-tueuses reconnaissent ensuite, a nou¬ 
veau, l'antigene correspondant lie a l'HLA-I, 
par leur recepteur associe CD8, sur les cellules 
du corps infectees (virus), sur les cellules tumo- 
rales et sur les cellules d'organes transplants et 
poussent ces cellules vers la «mort program- 
mee» ou apoptose ou vers la necrose. Sont 
associes a ces processus la liaison du ligand Fas 
a CD95 (= Fas) et la granzyme B (protease) qui, 
suite a l'exocytose de perforine, penetre a l'in- 
terieur de la cellule cible (B2). 

Les cellules T-CD4 «naives» se transfor- 
gg ment apres presentation de l'antigene par 
l'HLA-II (Bl), l'antigene provenant de vesi- 


cules extracellulaires (bacteries phagocytes ou 

proteines de capsules virales : presentation exo¬ 
gene de l'antigene), en cellules T effectrices 
immatures (T H() ). Celles-ci se differencient en 
cellules T auxiliaires (= helper, T H ), de 2 types; 
ou bien, des cellules T inflammatoires de type 
1 (T h1 ) qui activent les macrophages au moyen 
de 1’IFNy (induction de l'inflammation; B3), ou 
des cellules auxiliaires de type 2 (T H2 ), neces- 
saires a l'activation des cellules B (C2). Les 
cellules T }J1 et T H , s'inhibent reciproquement 
(suppression) pour que, une fois l'orientation 
definitive, un seul des 2 types predomine (B3). 


Defense specifique humorale 
Elle est initiee par les lymphocytes B (Cl). A 
leur surface sont ancres des IgD et des mono- 
meres d'IgM, dont plusieurs a la fois se lient a 
l'antigene correspondant. Cepiegeage avec les 
anticorps induit V interncilisation et la destruc¬ 
tion du complexe antigene-anticorps dans la 
cellule B. Cependant, l'activation de la cellule 
B « naive » necessite encore un deuxieme signal. 
Celui-ci peut etre apporte par l'antigene lui- 
meme (par ex. polysaccharide bacterien), pour 
les antigenes dits thymo-independants ou TI 
(thymus-independant) et, pour les antigenes dits 
thymo-dependants ou TD (thymus-dependent), 
il provient des cellules T H2 auxquelles les cel¬ 
lules B presentent l'antigene fixe au complexe 
HLA-II (C2). Lorsque le recepteur de la cellule 
T associe a CD4 recommit l'antigene, la cellule 
T exprime a sa surface le ligand CD40 (qui se 
lie a la proteine CD40 de la cellule B) et secrete 
en outre l'IL-4. Le ligand CD40 et l’IL-4 (et 
ulterieurement aussi l'IL-5 et l'IL-6) induisent 
la selection clonale des cellules B, leur differen- 
ciation en plasmocytes, ainsi que la secretion 
d'IgM (C3). En outre, par suite de rearrange¬ 
ments de l'ADN (p. 8 et s.), l'expression de 
. 1'IgM (chaine u., p. 92) peut etre commutee en 
celles de 1'IgA (a), de 1'IgG (y) ou de 1'IgE (b) 
(commutation de classe ou d 'isotype de la 
region Fc). De plus, tous ces types d'lg qui 
emanent d'un clone de cellules B gardent leur 
monospecificite pour le meme antigene. Les 
plasmocytes (Jfifferencies apres la commutation 
de classe ne produisent chaque fois qu'un seul 
type d'lg. 
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Reactions d'hypersensibilite 
(allergies) 

L'allergie est une reaction specifique anormale- 
ment forte vis-a-vis d'une substance etrangere a 
l'organisme (normalement inoffensive), c'est-a- 
dire un antigene (p. 94 et ss.) qui devient alors 
un allergene. Les propres proteines de l'orga- 
nisme peuvent aussi agir comme des allergenes 
lorsqu'elles se lient a des petites molecules 
qui se comportent alors comme des antigenes 
«incomplets» appeles haptenes. Dans ce cas, le 
systeme immunitaire peut reconnaitre l'associa- 
tion comme etrangere et declencher une reaction 
allergique. Alors que la reaction immunitaire 
(secondaire) a normalement un effet protecteur 
lors d'un nouveau contact repete avec l'antigene 
(immunisation; p. 94 et ss.), elle provoque en 
cas d'allergie des lesions au niveau de cellules 
saines et de tissus intacts, ce qui signifie que le 
contact primaire aura induit une allergisation. 
Ceci peut egalement concerner les propres pro¬ 
teines de l'organisme qui deviennent «intruses», 
et declencher la production d 'autoanticorps. Ces 
maladies appelees auto-immunes engendrent 
essentiellement des reactions inflammatoires qui 
peuvent causer diverses lesions. 

Types d'hypersensibilite. Le type 1 est fre¬ 
quent. Lors du premier contact, l'allergene inter¬ 
nalise par les cellules B est presente aux cellules 
T H2 , apres quoi les cellules B se multiplient et se 
differencient en plasmocytes (p. 98). Ceux-ci 
produisent des immunoglobulines (l g) E qui se 
fixent sur des mastocytes et des granulocytes 
basophiles par leur partie terminale Fc. Lors du 
second contact, les antigenes se lient a ces IgE 
disponibles sur la membrane des mastocytes 
(A), declenchant une liberation rapide de media- 
teurs inflammatoires (histamine, leucotnenes, 
PAF [platelet-activating factor], etc.), qui provo- 
quent en quelques secondes ou minutes une 
reaction immediate (anaphylaxie). Le rhume 
des foins et l'asthme par exemple, sont ainsi 
provoques par l'inhalation d'allergenes presents 
dans l'air. La vasodilatation induite par une 
reaction de type 1 generalisee peut conduire au 
choc anaphylactique (p. 218). 

La reaction de type II affecte surtout des cel¬ 
lules antigeniques qui sont attaquees par le sys¬ 
teme immunitaire, qu'il s'agisse d'erythrocytes 
transfuses a un groupe sanguin incompatible (v. 
ci-dessous), ou bien consecutivement a la liaison 
S haptenes (par ex. des medicaments) aux propres 
cellules de l'organisme, par ex. aux thrombocytes, 
ce qui peut provoquer une thrombopenie. 

1 GO La reaction de type III (B) est provoquee par les com¬ 
plexes (immuns) antigene-anticorps. Lorsque les anti¬ 


genes presents dans l'organisme sont en exces par rapport 
aux anticorps, des complexes aniigenes-anticorps solubles 
circulent durant une periode prolongee dans le sang (B) et 
se deposent principalement dans les capillaires Les parois 
des capillaires sont alors attaquees pai le systeme du com¬ 
plement, ce qui engendre notamment des douleurs articu- 
laires et de la fievre (ce sont des maladies seriques: B). 

La reaction de type IV a pour support les cel¬ 
lules T Hl , les cellules T-killer et les macro¬ 
phages, et atteint son maximum au bout de 2 a 
4jours (reaction d'hypersensibilite «retardee»). 
Elle est provoquee principalement par des 
agents pathogenes, des proteines etrangeres, 
ainsi que par des haptenes comme des medica¬ 
ments ou des composants de plantes (par ex. le 
sumac veneneux). Le rejet d'organes transplan¬ 
ts est egalement une reaction de type IV. Au 
niveau de la peau, les haptenes (par ex. le nickel 
des parures) provoquent des reactions de type 
IV sous forme d 'eczemas de contact. 


Groupes sanguins 

Certains glycolipides membranaires des eryfhro- 
cytes presentent egalement des proprietes antige¬ 
niques permettant de distinguer les differents 
groupes sanguins du systeme ABO : groupe A 
(antigene A sur l'erythrocyte, anticorps anti-B 
dans le serum), groupe B (B, anti-A), groupe 0 
(ni A, ni B, anti-A + anti-B), groupe AB (A + B, 
ni anti-A, ni anti-B) (C). Si, par suite d'une 
erreur de transfusion sanguine par exemple, A 
est mis en contact avec anti-A, ou B avec anti-B, 
les erythrocytes s'agglutinent par l'intermediaire 
des IgM (agglutination) et eclatent (hemolyse, 
Cl). Pour cette raison, il est indispensable de 
connaitre les groupes sanguins du donneur et du 
receveur et de tester la compatibilite sanguine 
(test de compatibilite croisee, C2). Les anticorps 
du systeme ABO appartiennent a la classe des 
IgM et sont normalement incapables de franchir 
la barriere placentaire. 

Contrairement au systeme ABO, les anticorps 
diriges contre les antigenes des sous-groupes C, 
D et E du systeme rhesus des erythrocytes (D 
present : Rh + t D absent : rh~), n'apparaissent 
qu'apres une sensibilisation prealable. Les anti¬ 
corps anti-D appartiennent a la classe des IgG et 
peuvent done franchir la barriere placentaire 
(p. 93D). Les personnes avec un groupe rfr peu¬ 
vent former des anticorps contre les erythrocytes 
Rh + (anti-Rh + ), par ex. a la suite d'une erreur de 
transfusion ou de la presence d'un foetus 
Rh + chez une mere rh. Un nouveau contact 
similaire produira une importante reaction anti- 
gene-anticorps entrainant une agglutination et 
une hemolyse erythrocytaires (D). 
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Hemostase 

Le systeme hemostatique previent les saigne- 
ments. Y sont impliques les thrombocytes, des 
facteurs plasmaiiques, ainsi que la paroi vascu- 
laire. Leurs interactions assurent localement 
l'obturation de labreche vasculaire; le vaisseau 
lese se retrecit, les thrombocytes colmatent la 
breche en 2 a 4 min (= temps de saignement) et, 
par la suite, les processus plasmatiques de la 
coagulation forment un solide reseau de fibrine 
qui se retracte apres la coagulation (retraction), 
pour aboutir a une obturation stable de la lesion. 
La recanalisation ulterieure de la lumiere vascu¬ 
laire se fait grace a la fibrinolyse. 

Les thrombocytes (TC; 170-400 . 10V[il de 
sang; duree de vie : 7-10j) sont des fragments 
anuclees issus des megacaryocytes de la moelle 
osseuse. Une lesion vasculaire met a nu les 
fibres collagenes sous-endotheliales auxquelles 
viennent se fixer les thrombocytes, grace a 
l'aide du facteur von Willebrand (tact. W, pre¬ 
sent dans la couche sous-endotheliale et trans- 
porte dans le plasma) (adhesion; Al). Dans ce 
processus, le complexe glycoproteine (GP) GP 
Ib/IX de la membrane thrombocytaire fait fonc- 
tion de recepteur. L'adhesion provoque l'activa- 
tion des TC (A2). Les TC sec retent alors 
diverses substances (A3), les unes qui provo- 
quent l'adhesion d'autres TC (fact. W), d'autres 
qui ont un effet vasoconstricteur (la serotonine, 
le PDGF = platelet-derived growth factor, la 
thromboxane A 2 = TXAJ, ce qui entraine un 
ralentissement du flux sanguin (facilite l'adhe- 
sion), ainsi que des mediateurs qui renforcent 
l'activation des TC et qui attirent de nouveaux 
TC (ADP, TXA 2 , PAF = platelet-activatmg fac¬ 
tor). Les TC actives changent aussi profonde- 
ment deforme (A4); de disques ils deviennent 
des spheres avec des pseudopodes qui leur per- 
mettent de s'ancrer entre eux. Cette agregation 
des TC (A5) est notamment stimulee par la 
thrombine et stabilisee grace a la GP Ilb/IIIa qui 
s'exprime a la surface des TC lors du change- 
ment de forme et qui lie le fibrinogene pour for¬ 
mer un reseau associant les TC. La GP Ilb/IIIa 
renforce l'adhesion en permettant la fixation des 
TC a la fibronectine sous-endotheliale. 

Les facteurs de coagulation (B) sont pre¬ 
sents dans le tableau ci-dessous (demi-vie in 
vivo en h). A l'exception du Ca 2+ , il s'agit de 
proteines qui, en grande partie, sont syntheti- 
sees dans le/CMC. La vitamine K est necessaire 
a la synthese des facteurs marques de l'exposant K 
dans le tableau, en participant comme cofacteur 
a la Y-carboxylation posttranslationnelle d'une 
serie de residus glutamate dans la partie N ter- 
minale de ces facteurs. Ces groupements y-car- 


boxylgiutamiques sont de puissants chelateurs 
du Ca 2+ et permettent, par l'intermediaire du 
Ca 2+ , la fixation des facteurs de coagulation 
cites ci-dessus a des phospholipides (PL), prin- 
cipalement sur la membrane des thrombocytes 
(fact. 3 des TC) : formation de complexes (v. ci- 
dessous). Les ions Qa 2 + sont necessaires dans 
plusieurs etapes de la coagulation du sang (B). 
Lorsqu'on ajoute in vitro des ions citrate ou 
oxalate, ou bien de YEDTA au sang, ceux-ci 
complexent les ions Ca 2+ , inhibant la coagula¬ 
tion. Ce procede est necessaire a de nombreux 
examens sanguins. 
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30 

XI 

PTA (plasma thromboplastin antecedent) 

48 

XU 

facteur Hageman 

50 

XIII 

facteur stabilbant de Is fibrine (FSF) 

250 


Prekallicreine (PKC; facteur Fletcher) 



Kininogene de haul poids moleculaire 
{KHPM; facteur de Fitzgerald) 



Activation de la coagulation (B, en haut). 
La plupart des facteurs de la coagulation sont 
normalement inactifs (= zymogene). Leur acti¬ 
vation (index a) se fait en cascade , avec un effet 
amplificateur, ce qui permet aussi aux plus 
petites quantites de facteur activant de pourvoir 
a une coagulation rapide. La coagulation peut 
etre declenchee par voie endogene (dans le vais¬ 
seau) ouparvoie exogene (de l'exterieur). L'ac¬ 
tivation endogene (B2) debute dans la zone de 
lesion de l’endothelium (charges negatives du 
collagene sous-endothelial et des groupes sulfa- 
tides) par l'activation du fact. XII en fact. Xlla 
au contact de ces surfaces. Ce dernier active la 
prekallicreine (PKC) en kallicreme (KC) qui 
renforce l'activation du fact. XII (phase de 
contact avec retrocontrole positif). Ensuite, le 
fact. Xlla active le fact. XI en fact. XIa qui, a 
son tour, active le fact. IX en fact. IXa et ce der¬ 
nier le fact. VIII en fact. Villa. Le fact. IXa et le 
fact. Villa forment avec le Ca 2+ et les PL (v. ci- 
dessus) un complexe qui active le fact. X. L'ac¬ 
tivation exogene conflue egalement a cet 
endroit (Bl). Lors d'une lesion tissulaire plus 
importante, la thromboplastine tissulaire (fact. 
Ill = proteine membranaire de cellules non vas- 
culaires) arrive en contact avec le sang et active 
le fact. VII en fact. Vila qui, a son tour, en com- 
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plexe avec le £a 2 * et les PL, active le fact. X (de 

meme que le fact. IX). 

Formation de la fibrine (B, en bas). Apres 
activation du fact. X en fact. Xa par le systeme 
endogene et/ou par le systeme exogene plus 
rapide, le fact. Xa active le fact. V et forme 
conjointement avec le fact. Va, les PL et le 
Ca 2+ un nouveau complexe (la «prothrombi- 
nase») qui transforme laprothrombine (fact. II) 
en thrombine (fact, lia), par coupure de la par- 
tie N terminale de la prothrombine liee aux PL 
par l'intermediaire de Ca 2+ . La thrombine active 
non seulement (a) la transformation du fibrino- 
gene (fact. I) en fibrine, mais aussi (b) le fac- 
teur XIII stabilisant de la fibrine, ainsi que (c) 
les facteurs V, VIII et XI (retraction positive). 
Les filaments individuels de fibrine (mono- 
meres) s'organisent en un reseau de fibrines 
(soluble), finalement stabilise en fibrines (inso¬ 
luble) par le fact. XHIa. Le fact. XHIa est une 
transamidase qui associe les chaines glutamine 
et lysine des filaments de fibrine par liaison 
covalente. 

Fibrinolyse, inhibition de la 
coagulation 

Pour eviter une coagulation excessive avec for¬ 
mation de caillots, ceux-ci risquant d'obturer de 
gros vaisseaux (thrombose) et d'etre vehicules 
dans la circulation (embolie), les caillots de 
fibrine peuvent d'une part etre redissous, 
d'autre part, un debordement de l'hemostase est 
freine des le debut, en partie, sous l'effet retro- 
actif de facteurs inhibiteurs . 

La plasminejoue un role important dans la 
fibrinolyse (C). Elle derive du plasminogene 
dont les facteurs activateurs proviennent du 
sang (plasmakallicreine, viale fact. Xlla), des 
tissus (tissue plasminogen activer = tPA), de 
\urine (urokinase). En therapeutique, latPA, la 
streptokinase ou la staphylokinase sont utilisees 
comme activateurs pour tenter de redissoudre 
des caillots fraichement formes (par ex. dans 
une artere coronaire). Les produits de degrada¬ 
tion de la fibrine (fibrinopeptides) inhibent en 
retour la formation de la thrombine et la poly¬ 
merisation de la fibrine, empechant ainsi la 
poursuite du processus de coagulation. Physio- 
logiquement, une fibrinolyse excessive est 
entravee par l'ct,-antiplasmine. En therapeu¬ 
tique, on utilise a cet effet par ex. l'acide tra- 
nexamique, l'aprotinine ou des substances 
analogues. 

L'antithrombine III (D) est laproteine anti- 
10 ^ thrombose plasmatique la plus importante. Elle 
" ' forme un complexe avec la thrombine et les fac¬ 


teurs IXa, Xa, XIa et Xlla, et peut done inhiber 
leur activite proteasique. Cette inhibition est 
fortement renforcee par l'heparine endogene 
(provenant des mastocytes et des granulocytes) 
ou administree par injection, ainsi que par des 
analogues de l'heparine dont les glucosomino- 
glycanes de 1' endotnelium. 

Un autre mecanisme antithrombose est la liaison de la 
thrombine a la thromhomoduline endotheliale, ce qui lui 
confere a present, sous cette forme, un effet anticoagu¬ 
lant (par retrocontrole negatif; D); elle transforme la 
proieine C en proteine £a qui, apres s'etre liee a la pro- 
teine S, inactive les tact Va et Villa (la liaison entre les 
proteines C et S est sous la dependance de la vitamine 
K). Par ailleurs, la thrombine est inhibee par l'a - 
macroglobuline et l’a -antitrypsine (D). L'endothelium, 
lui-meme, secrete l'inhibiteurde la thromboplastine tis- 
sulaire qui empeche f activation exogene de la coagula¬ 
tion et la prostacyrime qui empeche l'adhesion des TC 
a un endothelium normal. 

En cas de danger de thrombose, un traitement pro- 
phylactique peut diminuer la capacite du sang a coagu- 
ler (therapie anticoagulante) soit par injection 
d 'heparine dont l'effet est immediat, ou bien par admi¬ 
nistration par voie orale de derives de la cumarine 
(phenprocoumone, warfanne, acenocumarol) qui inhi¬ 
bent dans le t'oie la y-carboxylation (v. ci-dessus) due a 
la vitamine K et dont l'effet ne se manifeste qu'apres la 
diminution des concentrations sanguines des facteurs K 
presents. Des inhibiteurs de la cyclooxygenase, comme 
l'acide acetylsalicylique (aspirine) empechent l'agrega- 
tion plaquettaire en bloquant la synthese de la TXA . 

La tendance aux hemorragies peut resulter: 

- d'un deficit congenital en certains facteurs de la coa¬ 
gulation (par ex. le manque du tact. VUI entraine ce 
qu'on appelle {'hemophilie A), 

-d'un deficit acquis en ces facteurs ( maladie dufoie, 
carence en vitamine A", par ex. par destruction de la 
flore intestinale qui produit la vit. K.), 

- d'une utilisation accrue de ces facteurs (hemopaihie 
de consommation), 

- d'un manque de plaquettes ou de defauts de celles-ci 
(respectivement ihrombopenie ou -pathie), 

- de certaines maladies vasculaires ou 

- d'une fibrinolyse excessive. 




105 


Tableau 4.9 Flbrinolyse, Inhibition de fa coagulation 

























































5 Respiration 


Fonction du poumon, respiration 

Outre sa fonction principale, la respiration, le 
poumon remplit des fonctions metaboliques. II 
transforme par ex. l'angiotensme 1 enangioten- 
sine II (p. 184) et elimine certaines substances 
(comme par ex. la serotonme) du compartiment 
sanguin. La circulation pulmonaire joue en 
outre un role tampon pour le volume sanguin 
(p. 204) et intercepte les petits caillots dans le 
circuit veineux, avant que ceux-ci ne provo- 
quent des degats dans les voies arterielles (cceur, 
cerveau!). 

La respiration au sens stnct du terme, c'est- 
a-dire la respiration «exterieure», consiste en 
un echange gazeux entre l'organisme et le 
milieu ambiant (« respiration interieure» = oxy- 
dation des aliments, p. 228). L'organisme 
humain multicellulaire abesoin d'un systeme 
de transport par convection pour assurer les 
echanges gazeux sur de longues distances 
(p. 24): flux gazeux dans l'appareil respiratoire 
et flux sanguin dans le systeme circulatoire. Le 
transport des gaz sur de courtes distances (de 
l'ordre du pm), a travers les barrieres cellulaires 
et membranaires, se fait par diffusion (p. 20 et 
ss.). Ainsi, l'oxygene parvient par convection 
avec l'air inhale dans les alveoles pulmonaires 
(ventilation = aeration) d'ou il diffuse dans le 
circuit sanguin a travers la membrane alveo- 
laire, pour etre transports jusqu'aux tissus; il 
diffuse alors finalement vers les mitochondries 
a l'interieur des cellules a approvisionner. Le 
C0 2 qui est produit a ce niveau parcourt le che- 
min inverse. 

Au repos, 0,3 l/min d’0 2 doivent etre trans- 
feres de l'air ambiant vers la peripherie du 
corps (consommation d’0 2 , V 0 ) et 0,25 l/min 
de C0 2 rejetes a l'exterieur (elimination de 
CO, V co ). Ceci necessite un debit ventila- 

toire (V T ou V E a partir de l'air expire) de 
l'ordre de 8 l/min, c'est-a-dire qu'env. 26 1 d'air 
doivent etre inspires et expires pour un apport 
de \\d’ 0 2 (equivalent respiratoire = env. 26). 
Le V T est le produit du volume courant (V.p 
env. 0,5 1 au repos) par \'d frequence respiratoire 
(f, env. 16 min 1 au repos). (Valeurs lors de 
l'exercice physique, p. 74.) Il faut tenir compte 
du fait que seuls 5,6 1 env. des 8 l/min du\ 
(pour f = 16 min'") parviennent dans les 
alveoles (= ventilation alveolaire, V A ); le reste 
constitue la ventilation de l'espace mort, V., 
(p.114 et 120). 

L'homme possede environ 300 millions d'al- 
106 v^oles, vesicules aux parois peu epaisses (dia- 
metre de l'ordre de 0,3 mm), qui se trouvent 


aux extremites des ramifications terminales de 
l'arbre bronchique. Ils sont entoures par un 
reseau de capillaires pulmonaires tres dense. 
Leur surface totale d'env. 100 m“, ainsi que la 
courte distance de diffusion (quelques pm) 
air/sang (eq. 1.7, p. 22), permettent une diffu¬ 
sion encore suffisante d’0 2 des alveoles vers le 
sang et du C0 2 en sens inverse (p. 120 et ss.). 
Ainsi, le sang peu riche en oxygene (« vei- 
neux») de l'a. pulmonaire est «arterialise» et 
gagnera a nouveau la peripherie par le cceur 
gauche. 

Au repos, le cceur pompe env. 61 de sang/min 
(debit cardiaque, Q c ) a travers les poumons et 
la circulation generate. A partir de la difference 
arterioveineuse en 0 2 (D AVO ) entre le sang aor- 
rtique et le melange veineux des veines caves, 
soit env. 0,05 / 0/1 de sang, on retrouve le 
volume d’0 2 de 0,3 l/min (6 . 0,05 = V Q ) qui 
gagne la peripherie a partir du poumon. A 
l'inverse, on peut utiliser l'apport d’ 0 2 par 
le poumon, done V Q et D AVQi pour determiner 
Q c (principe de Fick): 

Qr = V () /D* [5.1j 

En divisant le resultat par la frequence cardiaque 
(pouls), on peut calculer le volume d'ejection 
systolique. 

Dans un melange gazeux, les pressions par- 
tielles P des divers gaz s'additionnent pour don- 
ner la pression (P, otale ) du melange gazeux (loi de 
Dalton). La part relative de chacun des gaz par 
rapport au volume total du melange gazeux, 
c'est-a-dire la concentration fractionnaire F 
(1/1, p. 376), determine lapressionpartielle. Ainsi, 
on aura par ex : P Q = F Q • P totale . Au niveau de la 

mer (P U)Lale = 101,3 kPa = 760 mmHg), on peut 
calculer, a partir de F 0j = 0,209, F co ^ = 0,0003 et 

F n + gaz rares = 0,79, les pressions partielles dans 
Vair sec ambiant indiquees en A (en haut, a 
droite). 

Si le melange gazeux est humide, il convient de sous- 
traire la pression partielle de vapeur d'eau P H 0 de la 
^totale (normalement = pression barometrique). Ceci 
reduit aussi les autres pressions partielles, car P x = F x 
(P - P H ) Lors du passage a travers les voies 
respiratoires, fair inspire (37 °C) est entierement sature 
d'eau, si bien que la P H 0 atteint sa valeur maximale de 
6,27 kPa. De ce fait, sa P 0o diminue de 1,32 kPa par 
rapport a fair sec (voir aussi p. 112). Les pressions par¬ 
tielles dans l'alveole, l'artere, la veine (sang veineux 
mele), les tissus et fair expire (toutes «humides») sont 
indiquees sur la planche A. 
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Tableau 5.1 Fonctlon du pouinon, respiration 




























































5 Respiration 


Mecanique ventilatoire 

Le moteur de la ventilation, done des echanges 
gazeux entre les alveoles et Fair ambiant, est 
constitue par les differences de pression qui 
existent entre ces deux milieux. Lors de Vinspi¬ 
ration, la pression dans les alveoles (pression 
alveolaire, P 4 = pression intra-pulmonaire, B) 
doit etre inferieure a la pression barometrique 
P bar de Fair environnant; lors de F expiration, 
e'est l'inverse qui doit se produire. Si l'on sup¬ 
pose que P bar est egale a zero, il s'ensuit que la 
P A est negative pendant l'inspiration et qu'elle 
est positive pendant l'expiration (B). Pour 
atteindre ces pressions, le volume pulmonaire 
doit augmenter lors de l'inspiration et diminuer 
lors de l'expiration. Ceci est assure par les mou- 
vements du diaphragme et de la cage thoracique 
(Al,2). 

Les mecanismes intervenant au cours de 

l'inspiration sont a) la contraction (aplatisse- 
ment) du diaphragme, b) le soulevement (aug¬ 
mentation) de la cage thoracique par contraction 
des muscles scalenes et (lors de l'inspiration 
forcee) des muscles intercostaux externes et, c) 
le soulevement et l'elargissement de la cage 
thoracique par d'autres muscles dits acces- 
soires. Les mecanismes intervenant au cours 
de l'expiration sont a) le retrecissement de la 
cage thoracique et des poumons, mouvement 
passifdu a la pesanteur et a l'elasticite propre 
(p. 116) ainsi que lors d'une expiration forcee, 
b) le mouvement des muscles de la paroi abdo- 
minale (sangle abdominale) qui poussent le dia¬ 
phragme vers le haut et, c) la contraction des 
muscles intercostaux internes. 

Les muscles intercostaux externes, tout 
comme les muscles intercostaux internes, s'in- 
serent sur deux cotes successives. Leur action 
antagoniste s'explique essentiellement par la 
difference de longueur de levier sur la cote 
superieure ou inferieure (A3) : la distance entre 
le point d'insertion des muscles intercostaux 
externes sur la cote superieure (Y) et l'axe de 
rotation de cette cote (X) est inferieure a la dis¬ 
tance entre le point d'insertion de ces muscles 
sur la cote inferieure (Z') et son axe de rotation 
(X'). Cette derniere longueur de levier X' -Z' 
est done superieure a la longueur du levier 
X-Y, de sorte que la contraction des muscles 
intercostaux externes entraine un soulevement 
des cotes. Les muscles intercostaux internes ont 
une action antagoniste, ce qui conduit a un 
abaissement de la cage thoracique lors de la 
contraction. 

Pour que les mouvements du diaphragme et 
108 ca § e thoracique puis sent etre utilises pour 

la ventilation, il faut que les poumons puissent 


suivre ces mouvements, mais sans etre fixes 
entierement a la cage thoracique et au dia¬ 
phragme. Ceci est realise grace a l'existence 
d'unfilm tres mince de liquide se trouvant entre 
deux feuillets de la plevre qui recouvrent les 
poumons (plevre pulmonaire) d'une part, et les 
organes avoisinants (plevre parietale) d'autre 
part. 

Dans sa position naturelle, le poumon a ten¬ 
dance a s'affaisser sur lui-meme du fait de sa 
propre elasticity et de la tension superficielle de 
ses alveoles (p. 118). Mais comme le liquide 
contenu dans la cavite pleurale n'est pas exten¬ 
sible, le poumon reste solidaire de la face 
interne de la cage thoracique, ce qui conduit a 
une attraction. Cette pression intrapleurale 
(P = pression intrathoracique) negative par 
rapport a la pression atmospherique environ- 
nante, peut etre mesuree (de fa9on dynamique) 
par une sonde cesophagienne (~ P , ), durant la 
respiration. L'effet d'attraction augmente 
lorsque le volume de la cage thoracique aug¬ 
mente durant l'inspiration, pour diminuer lors 
de l'expiration (B). Ce n'est qu'en cas d'expira- 
tion forcee faisant intervenir les muscles expira- 
toires (v. ci-dessus) que P lcu peut devenir 
positive. 

Notions d'activite respiratoire. L'hyper- 
pnee et Vhypopnee designent, entre autres, 
l'amplitude de la respiration, la tachypnee, la 
bradypnee et Vapnee qualifient sa frequence, 
sans qu'il soit tenu compte ici des demandes de 
l'organisme. Par contre, les termes hypo- et 
hyperventilation definissent exclusivement 
le rejet de C0 2 , ce qui se traduit par une aug¬ 
mentation ou une diminution de la pression par- 
tielle arterielle de COp Pa co , par rapport a ses 
valeurs normales (p. 142). La dyspnee traduit la 
sensation subjective de gene respiratoire ; l'or- 
thopnee est une forte dyspnee qui requiert une 
position droite du thorax. 



r A, Musculature rtsptraioirt 



- 6. Pression alveoiaire P A et pression intrepieurale P p[>u pendant la respiration 
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Tableau 5.2 Mecanique vent! Sato ire 
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Epuration de I'air Inspire 

Les impuretes presentes dans I'air inspire sont 
retenues par le mucus tapissant les fosses 
nasales la cavite pharyngienne la trachee et 
1 arbre bronchique Les corps etrangers sont 
phagocytes sur place par les macrophages et/ou 
ramenes vers la trachee par 1 epitlieliiim cilie 
des branches Les cils battent env 12 a 20 fois/s 
et deplacent le mucus en direction orale a une 
vitesse de 1 cm/min sur un film liquidien secrete 
par 1 epithelium Ce processus est entrave 
notamment en cas de mucoviscidose et chez les 
grands fumeurs La production de mucus est de 
10 a 100 ml/J elle depend de 1 irritation locale 
(fumee par ex ) et de la stimulation vagale Le 
mucus est habituellement avale et les secretions 
liquides sont reabsorbees au niveau du tractus 
digestif 

Respiration artificielle 

Le bouche-a-bouche est une manoeuvre d'ur- 
gence pratiquee en cas d arret brutal de la respi 
ration Le patient est allonge sur le dos Le 
sauveteurinsuffle (de bouche a bouche) de 1 air 
au patient dont il obture les narines (A3) Ceci 
eleve la pression alveolaire du patient (p 108) 
par rapport a la pression atmospherique qui pese 
sur le thorax si bien que les poumons et le tho 
rax augmentent de volume (inspiration) Lorsque 
la bouche du patient est a nouveau liberee 1 air 
insuffle ressort grace aux forces elastiques qui 
retractent les poumons et le thorax (p 109 A2) 
(expiration) L expiration peut etre acceleree par 
une pression exercee sur le thorax au rythme 
d env 16 fois/min 

La teneur en 0 2 de 1 air expire par le sauve 
leur (p 107 A) suffit pour apporter au patient 
une quantite d 0 2 satisfaisante La reussite est 
evidente lorsque la coloration bleutee (cyanose 
p 130) de la peau du patient fait place a une 
couleurrose 

Dans son principe le respirateur a pression positive 
fonctionne de la meme faqon II peut etre utilise au 
cours d une anesthesie lorsque des medicaments ont 
paralyse les muscles du malade tors d une operation 
L insufflation d air (inspiration) est commandee par 
une pompe (Al) Les tuyaux expiratoire et inspirdtoire 
(si possible proches du patient) doivent etre bien sepa 
res (soupapes) sinon 1 espace mort (p 114) serait trop 
important Cette ventilation doit etre effectuee a 
volume constant ( volume controle ) ou a pression 
constante ( pression controlee ) Dans ces deux cas 
1 efficacite de la ventilation doit etre controlee 
constamment (concentration des gaz expires gaz du 
sang etc) 


Ce mode de ventilation assistee gene toutefois le 
retour veineux du sang vers le cceur (p 204) On pallie 
cet inconvenient en adoptant la ventilation par pres- 
sions alternees dans laquelle la ventilation par pres 
sion positive est completee pdr une aspiration 
artificielle de 1 air au cours de Id phase expirdtoire 
Le respirateur a pression negative (A2) fonc 
tionne suivant un principe different Le malade est 
place dans un caisson ( poumon d acier ) jusqu a hau 
teur du cou Pour 1 inspiration on cree dans 1 enceinte 
une pression inferieure a la pression exterieure et done 
aussi a la pression alveolaire Cette difference provoque 
une augmentation du volume thoracique (inspiration) 
La suppression de cette depression dans 1 enceinte pro 
voque d nouveau une expiration Cette methode ventila 
toire est surtout utilisee en cas de paral) sic respiratoire 
chronique (par ex pour la paralysie infantile) 


Pneumothorax 


On parle de pneumothorax lorsque 1 air penetre dans la 
cavite pleurale (p 108) Le poumon atteint s affaisse 
sur lui meme du fait de sa propre elasticity et ne peut 
plus assurer la respiration (B) Meme le fonctionne 
ment de 1 autre poumon est gene car une partie de 1 air 
inspire circule entre le poumon sain et le poumon col 
labe et ne peut done plus participer aux echanges 
gazeux Dans le pneumothoraxferme 1 dir de 1 espace 
alveolaire s echappe dans la cavite pleurale que ce soit 
spontanement par ex dans 1 emphyseme quand il y a 
rupture du poumon {pneumothorax spontane) ou bien 
suite a une blessure du poumon par ex par hyperpres 
sion ventilatoire forcee ou par barotraumatisme 
(p 134) Un pneumothorax ouvert (B2) est provoque a 
ia suite d une blessure a la cage ihordcique (par ex 
perforation par une cote brisee) Le pneumothorax a 
soupape (B3) constitue une menace vitale lorsque 1 air 
ayant penetre lors de chaque mouvement respiratoire 
dans 1 espace pleural ne peut plus s echapper (par ex 
un lambeau de peau sur la plaie se comporte comme 
une soupape) II s ensuit une surpression pleurale du 
cote atteint et secondairement aussi dans toute la 
cavite thoracique Activee par 1 augmentation du debit 
ventilatoire il se cree une pression si importante 
(4 kPa) qu elle conduit a une entrave croissante du 
remplissage cardiaque et a la compression du poumon 
sain Le traitement approprie consiste en une lente eva 
cuation de cette surpression et un arret de 1 action de la 
soupape 






— A. Respiration arfrficieEle 
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Tableau 5,3 Respiration artificielle 













































5 Respiration 


Mesure des volumes pulmonaires 

Apres une expiration normale, le poumon et le 
thorax se trouvent dans une position d'equilibre, 
dite position de relaxation respiratoire. Lors 
d'une inspiration normale (au repos), 0,5 1 d'air 
env., le volume courant V. r est inhale. A ce 
volume peuvent s'ajouter 3 1 env., lors d'une 
inspiration forcee (volume de reserve inspira- 
toire, VRI). Inversement, a partir de la position 
d'equilibre, 1,7 1 peuvent encore etre expires 
(volume de reserve expiratoire, VRE). Ces deux 
reserves de volume peuvent etre sollicitees 
lorsque (lors d'un exercice physique par ex., 
p. 74) le volume courant normal ne suffit plus 
pour assurer les echanges gazeux necessaires. A 
la fin d'une expiration forcee il reste cependant 
un volume de gaz d'env. 1,3 1 dans les pou- 
mons : le volume residuel , VR. Les sommes de 
ces differents volumes pulmonaires correspon¬ 
dent aux capacites. La capacite vitale (CV) 
designe le volume d'air mobilise lors d'une 
expiration forcee qui suit une inspiration forcee, 
done la somme de V T + VRI + VRE (= env. 5,31 
pour un homme de 20 ans mesurant 1,80 m; 
v. ci-dessous). La CV diminue avec l'age, tandis 
que le VR augmente (1,5 =» 3 1). La capacite 
pulmonaire totale (6-7 I) est la somme de CV 
+ VR, alors que la capacite residue lie fonction- 
nelle designe VRE + VR (A et p. 114). Toutes 
ces valeurs de volumes sont valables dans les 
conditions BTPS (voir ci-dessous). 

A l'exception du VR et des capacites qui le 
contiennent, toutes les grandeurs indiquees ci- 
dessus peuvent etre mesurees a l'aide d'un spi- 
rometre (A). Cet appareil est constitue d'une 
enceinte remplie d'eau surmontee d'une cloche 
renversee. La poche d'air ainsi constitute est 
munie d'un conduit relie aux voies respiratoires 
du sujet. La position de la cloche, qui est etalon- 
nee en unites de volume (litres ATPS , v. ci-des- 
sous) renseigne sur le contenu gazeux du 
spirometre. Lorsque le sujet respire dans le spi- 
rometre (expiration), la cloche se souleve et, 
lorsqu'il est en inspiration, elle descend (A). 

Si l'appareil est dote d'un cylindre enregistreur 
avec stylet inscripteur, il s'agit d'un spirographe. 
On peut ainsi mesurer le debit ventilatoire V T 
(p. 106 et 118). On utilise egalement le spiro¬ 
metre pour mesurer la compliance (p. 116) et la 
consommation d'Op lors de tests respiratoires 
dynamiques(p. 118). 

Il faut souligner que les volumes et capacites 
indiques plus haut varient considerablemant 
d'un sujet a l'autre en fonction de l'age, de la 
taille, de la constitution, du sexe et de la condi- 
112 ti° n physique. Ainsi, la capacite vitale peut 


aussi bien atteindre 2,5 ou 7 litres sans que cela 
soit pathologique. 

Pour pouvoir utiliser une partie au moins de ces fac- 
teurs, on fait appel a des formules empiriques de stan¬ 
dardisation Les valeurs normales de capacite vitale 
(CV) des Europeens sont par ex. : 

hommes CV = 5,2 h - 0,022a - 3,6 (± 0,58) 
femmes CV=5,2h-0,018a- 4.36 (± 0,42) 
ou h designe la taille (m), a l'age (annees) et la valeur 
entre pdientheses l'ecart-type Meme ainsi, on peut 
encore enregistrer des ecarts relativement importants 
par rapport a la norme Les mesures des volumes pul¬ 
monaires sont d'autant plus probantes que le nombre de 
mesures effectuees sur Id meme personne est plus 
eleve, ce qui permet d'enregistrer des variations (par 
ex. lors de la surveillance de revolution d'une maladie 
pulmonaire). 


Conversion des volumes ga/cuv. D'apres la 
lot des gaz parfaits, le volume V [lj d une quan¬ 
tity de gaz M [mol] ddpend de la temperature 
absolue T [K] et de la pression totale P fPa|: 

V = M RTf? [52] 

ou P = press! on barom6trique P lw moins la plo¬ 
sion de vapeur d'eau P H0 (p. i 06) et R 
= constante des gaz - 8.31 J ■ * mo] A 

On fail one distinction entre les conditions Spiv antes: 

STPD : Standard Temperature Pressure Drv 
(273 K. 101 kPU, P HiO -0) 

ATPS : /Lmbkflt Temp. Press. hLOdsaiurared 

^unh T ^har’ ® 

EtTPS l 5i>dv 7c mp. Prevs. 5at, 

(3 | uk.p^p„ !0 =6.2.‘>W) _ 

ce qui donrte 

V SW = M ‘ R ■273/1010001 nr’J 

V Bn , =MR'31W(P t8] -6250)[ni I ] 
facteurs de conversion sent obientts par les quotients 
respectifs (en suppnmant M R>, par ex. 

= LI7. A panird' un volume spiromdtiique en condition 
V^ps- * la temperature de la piece fT jmh = 20 °C; P H ^ 
■= 2.3 kPal et a P TJ1 = 101 kPu, on peut eaJeulcr; V BT? ,. * 
uv «i lv - "■ de: ’ susl et v s[ro * 0.9 V, r „. 








- A, Volumes pulmonaires et leur me sure 
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inspiratOire 
(env. 3 I) 
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Tableau 5,4 Volumes pulmoitaires 
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Espace mort et volume residuel 

Les echanges gazeux dans l'appareil respira- 
toire sont limites aux alveoles. II n'y parvient 
qu'une partie du volume courant (V T ), la frac¬ 
tion dite alveolaire (V A ). Le reste constitue le 
volume de l'espace mort (V ) car il reste dans 
l'espace mort, c'est-a-dire dans les cavites qui 
servent de conduits pour l'air, mais qui ne parti- 
cipent pas aux echanges gazeux. La cavite buc- 
cale, les fosses nasales, le pharynx, la trachee et 
les branches forment l'espace mort anatomique 
(env. 0,15 1). Son volume est normalement a peu 
pres egal a l'espace mortfonctionnel. Cepen- 
dant, quand il n'y a pas d'echanges gazeux dans 
une partie des alveoles, ce dernier devient plus 
grand que l'espace mort anatomique (p. 120). 
L'espace mort fonctionne comme un conduit 
qui vehicule l'air inspire vers les alveoles, assu- 
rant aussi sa purification (p. 110), son humidifi¬ 
cation et son rechauffement. En outre, il 
constitue une partie de l'appareil vocal (p. 370) 

Le calcul de l'espace mort peut se faire au 
moyen de Vequation de Bohr (A). 

Le volume courant V expire (= V E ) se compose du 
volume provenant de 1 espace mort (V D ) et du volume 
alveolaire (V A ) (A, en haut) Chacun de ces volumes 
renferme une certaine concentration fractionnaire de 
C0 2 (p 376). Fl COi dans V.,., Fa COi dans V A et la tres 
faible part trdcnonnaire de C0 2 (done negligeable) dans 
fair ambiant (Fi co ) qui reste identique dans V D Le pro- 
duit des volumes totaux et de la fraction de C0 2 corres- 
pondante donne le volume de CO,. Le volume de C0 2 
dans le volume expire (= V T - Fe co ) est en outre egal a la 
somme des volumes de CO, dans les deux espaces (A). 

Pour calculer V D , trois grandeurs doivent etre 
mesurees : V T a l'aide d'un compteur ou d'un 
spirometre, Fe co et Fa co par un spectrometre 
d'absorption a infra rouge. Fa co se trouve dans 
la fraction terminale du V T c'est-a-dire dans 
Yair alveolaire, qui peut etre obtenu en continu 
par ex. a l'aide d'une soupape de Rahn. 

La capacite residuelle fonctionnelle (CRF) 
et le volume residuel (VR) sont respectivement 
les volumes de gaz qui subsistent encore dans le 
poumon apres une expiration normale ou une 
expiration maximale (p. 112). Lors de chaque 
inspiration, le volume V A (env. 0,35 1 au repos) 
parvient dans l'espace alveolaire, c'est-a-dire 
que seule une petite fraction des 3 1 de la CRF 
(12% env. au repos) est renouvelee, d'ou une 
composition gazeuse alveolaire relativement 
constante. 

Mesure. La CRF et le VR ne peuvent etre 
mesures a l'aide du spirometre et doivent etre 


determines indirectement. Pour ceci, l'une des 
methodes est celle de la dilution d'un gaz tra- 
ceur (B). Ce gaz peut etre, par ex. l'helium (He) 
qui est peu soluble et inerte. Lorsqu'un volume 
donne d'un melange gazeux air-He (par ex. FHe Q 
=0,1) provenant d'un spirometre (V s ) est inspire 
plusieurs fois, l'He se repartit dans les poumons 
(V ) et dans le spirometre (B) et se dilue (FHe x 
< FHe„). Comme l'ensemble du volume de l'He 
n'a pas varie, le volume connu d'He au debut 
de l'epreuve (V s • FHe Q ) est egal au volume final 
d'He (V s + V ) FHe t . Apres avoir mesure F He 
dans le spirometre a la fin de l'epreuve, on 
peut calculer V (B).V est egal a VR lorsqu'on 
debute le test a partir de la position d'expiration 
extreme, ou a CRF lorsque le thorax se trouvait 
initialement en position de relaxation. 

La methode de dilution de gaz traceur ne per- 
met d'enregistrer que les espaces pulmonaires 
qui sont ventiles, alors que la plethysmogra- 
phie corporelle permet le calcul de VR ou de 
CRF, ainsi que d'espaces pulmonaires clos 
(kystes par ex.). Le sujet est enferme dans une 
enceinte hermetique et respire a travers un 
pneumotachographe mesurant les flux gazeux. 
En meme temps, on enregistre en continu les 
differences de pression liees a la respiration au 
niveau buccal et dans l'enceinte. Ces valeurs 
permettent de calculer aussi bien la CRF et le 
VR que les resistances des voies aeriennes 
(= resistance = difference de pression motrice/ 
debit respiratoire). 

La valeur du rapport du VR a la capacite pul- 
monaire totale revet une importance clinique 
(p. 112). Il est normalement de 0,25 au max., un 
peu plus eleve en age avance. Dans V emphy- 
seme, qui est une dilatation pathologique des 
alveoles, ce rapport est superieur a 0,55 et peut 
done etre considere comme un reflet approxi- 
matif du degre de gravite de cette affection. 
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Tableau 5,5 Espace irtorf et volume residue) 
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Relation pression-volume des pou- 
mons, travail respiratoire 

Apres une expiration normale le poumon et le 
thorax sont en position de repos expiratoire 
(PRE). Le volume pulmonaire correspondant 
est la capacite residuelle fonctionnelle (p. 112) 
consideree, ici, egale a 0 (V ulm = 0, Al). La 
PRE est une position moyenne stable, dans 
laquelle deux forces passives se neutralisent: le 
thorax tend a se soulever (Th) et le poumon a se 
retracter (P). A partir de la PRE, P > Th lors de 
l'inspiration etTh > P lors de l'expiration. Dans 
les deux cas, l'ensemble «poumon + thorax» 
tend a retourner en PRE (A, fleche bleue). 
Lorsque les voies respiratoires sont closes, la 
pression alveolaire (P A , p. 108) devient, posi¬ 
tive (A2) ou negative (A3). La relation entre 
Vpufm et P, qonstitue le diagramiqp pression- 
volume de l'ensemble «poumon et thorax» 
(A) : courbe de distension statique de repos 
« poumon + thorax » (A, B, courbe bleue). 

A partir de la PRE, des volumes connus (spirometre) 
sont inspires (V pulin > 0) ou expires (V |m < 0) A la fin 
de chaque palier, la communication avec le spirometre 
est fermee et la pression dans les voies respiratoires 
correspondant a chacun des volumes est mesuree dans 
ces conditions statiques de repos (statique = mesure 
en arret respiratoire, repos = muscles respiratoires 
relaxes) (II faut noter que durant les mesures, P est 
respectivement compnme ou distendu [A, aires gris 
fonce)) 

La pente de la courbe de distension de repos, 
AV uIit /AP a , decrit la compliance (statique) 
(= distensibilite du volume = inverse de l'elas- 
tance) de l'ensemble «poumon et thorax» (B). 
La partie de la pente la plus forte, c'est-a-dire la 
compliance la plus elevee (env. 1 1/kPa chez 
l'adulte) se situe entre la PRE et V ulm = 1 1, 
done dans la zone de respiration normale. A ce 
niveau, il faut que la contre-pression par unite 
de volume soit la plus faible. Chez les per- 
sonnes agees et lors de maladies pulmonaires 
par ex., la pente de la courbe est moindre (com¬ 
pliance plus petite), c'est-a-dire qu'un grand 
effort est necessaire pour obtenir le meme 
volume courant. 

La compliance qui vient d'etre decrite 
s'applique a l'ensemble «poumon + thorax». 
On peut aussi mesurer separement, d'une part, 
une compliance pour le thorax (AV a /AP 
= 2 1/kPa), et d'autre part une compliance pour 
le poumon (AV a /A [P a - P pieu j = 2 1/kPa (P plcu 
etant la pression intrapleurale, p. 108). 


Par analogie avec la courbe de distension de 
repos, on peut egalement tracer le diagramme 
pression-volume lors d'une contraction maxi¬ 
male des muscles respiratoires (A, courbes 
rouge et verte): maxima (depressions) expira- 
toires et inspiratoires. Les muscles expira- 
toires ne peuvent provoquer qu'une pression 
relativement faible a partir d'une position d'ex- 
piration forcee (V 0) (A7), alors que le 
maximum de pression atteint env. +15 kPa 
lorsque V S> 0 ( epreuve de Valsalva; A5). De 
la meme faqon, l'attraction la plus forte lors de 
l'inspiration (env. - 10 kPa) peut etre obtenue a 
partir de la position d'expiration maximale 
(epreuve de Muller; A6), mais non a partir 
d'une position d'inspiration (A4). 

Si Ton mesure la courbe de distension du 
poumon et du thorax pendant la respiration 
(diagramme dynamique pression-volume, C), 
on obtient, au lieu d'une courbe identique pour 
l'inspiration et l'expiration (bleue), un ovo'ide 
(rouge/vert). Ceci resulte principalement du fait 
que la resistance a Vecoulement de l'air R (sur- 
tout dans les voies respiratoires superieures et 
moyennes) doit etre vaincue lors de 1'entree de 
l'air dans les poumons et de sa sortie en sens 
inverse. Ceci signifie aussi que les gradients de 
pression efficaces necessaires, AP, sont opposes 
(P A < 0 en inspiration, P A > 0 en expiration ; 
p. 109 B). D'ou, par analogie avec la loi d'Ohm, 
AP = R • debit ventilatoire V, ce qui signifie 
que AP doit augmenter (Q lorsque les branches 
se retrecissent et/ou que V augmente. 

Travail respiratoire. Les surfaces colorees 
^Rins et ^Rex com prises a l'interieur de l'ovoide 
(C) correspondent au travail respiratoire (pres¬ 
sion . volume; p. 374) developpe durant l'inspi- 
ration et l'expiration contre les resistances a 
Vecoulement de l'air (+ les frottements du pou¬ 
mon et du thorax). La surface hachuree (C) 
represente le travail contre les forces elastiques 
du poumon et du thorax (A d]asl ). Le travail inspi- 
ratoire correspond a A Rjns + A aaa , le travail 
expiratoire a A Rcx - A iJagl , car le travail des 
muscles inspiratoires (p. 108) se fait contre les 
forces elastiques, alors que celles-ci constituent 
au contraire, lors de l'expiration la force effi- 
cace (passive). Si, lors de la respiration forcee 
A Rex devient superieur a A, lasl , l'energie muscu- 
laire (active) est egalement utilisee lors de l'ex- 
piration. 
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Tableau 5.6 Press ion volume, travail respiratoire 
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Tension superficielle des alveoles 

L'elasticite passive du poumon et du thorax 
(compliance; p. 116) depend, entre autres, de la 
tension superficielle. Celle-ci apparait au niveau 
de l'interface gaz/liquide, c'est-a-dire sur les 
100 m 2 env. ou s'effectuent les echanges gazeux 
alveolaires. 

On peut demontrer Taction de ces forces lors du rem- 
plissage d'un poumon, isole et collabe avec a) de fair 
ou b) un liquide : dans le cas (a), le poumon oppose, 
surtout au debut, une forte resistance (« presswn d'ou- 
verture») qui, au moment du remplissage total de la 
capacite pulmonaire (p 113 A), eleve Id pression alveo- 
laire Jusqu'a env 2 kPa Dans le cas (b), la resistance 
- et done aussi p - est 4 fois plus faible. L'exigence 
d'une pression plus elevee dans le cas (a) est, par 
consequent, necessaire pour vaincre la tension superfi¬ 
cielle. 


Lorsqu'une bulle de gaz (de rayon r) est entou- 
ree d'un liquide, la tension superficielle/ (N . 
nr 1 ) de ce liquide appelle a l'interieur de la 
bulle une surpression par rapport a Texterieur 
(pression transmurale AP > 0). D'apres la loi de 
Laplace (voir aussi p. 118) on a : 

AP = 2v/r (Pa) [5.3] 

y etant normalement constant pour un liquide 
donne (pour le plasma par ex., 10~ 3 N . m _1 ), AP 
est d'autant plus grand que r est petit. Lorsque, 
par ex., une bulle de savon aplatie apparait a 
l'extremite d'un cylindre, r est relativement 
grand (Al) et AP petit. (II faut prendre en 
compte ici 2 interfaces air-liquide, si bien que, 
dans ce cas, la relation [5.3] devient: AP = 4Y/r.) 
Si l'on essaye d'augmenter le volume de la 
bulle, il faut tout d'abord que r diminue (A2) 
pour que AP augmente : il faut pour cela une 
«pression d'ouverture» relativement elevee. Si 
le volume continue d'augmenter, r grandit a 
nouveau (A3) et le rapport pression neces- 
saire/augmentation de volume rediminue. Dans 
son principe, l'alveole se comporte de meme. 
On peut aussi constater d'apres le modele de la 
bulle que, si des alveoles sont relies entre eux 
(A4), le plus petit (AP eleve) continuerait de 
diminuer au profit du plus grand (AP ( petit) 
pour egaliser les pressions. 

Dans le poumon sain, ce phenomene est evite 
grace a un film de surfactant (surface active 
agent) a la surface alveolaire. Ce film abaisse y, 
mais davantage pour les petits alveoles que pour 
les gros. Le surfactant est un complexe de pro- 
teines et de phospholipides, dans lequel le 
I* b composant maj eur est la dipalmitoy 1 lecithine. Il 

p• est produit dans les cellules specialises des 


alveoles (dites cellules de type II) et secrete par 
exocytose. Chez certains nouveau-nes, ce facteur 
a une action insuffisante ce qui conduit a des 
troubles graves des echanges gazeux dans le 
poumon (syndrome des membranes hyalines). 
De meme, l'anomalie pulmonaire due a une 
intoxication a TO, (p. 136) repose en partie sur 
une alteration oxydative du surfactant: la com¬ 
pliance diminue, les alveoles se collabent (ate- 
lectasie) et un oedeme se developpe. 

Tests dynamiques respiratoires 

Lorsque le debit ventilatoire est amene a son 
maximum par augmentation volontaire du 
volume courant et de la frequence respiratoire 
(pendant 10 s) (B), il peut atteindre normale¬ 
ment 120 a 170 1/min. Cette valeur limite 
respiratoire revet une certaine importance Cli¬ 
nique, par ex. pour la surveillance de 1'evolution 
des maladies des muscles respiratoires (par ex. 
la myasthenie grave). 

A l'aide du test de Tiffeneau on determine le 
volume maximal expire dans la l re seconde 
(VEMS, volume expiratoire maximal seconde) 
qui represente generalement une fraction de la 
capacite vitale forcee (CVF) (capacite relative 
seconde, normalement > 0,7 ; C). (La CVF est le 
volume qui, apres une inspiration maximale, 
peut etre expire aussi rapidement et puissamment 
que possible; elle est souvent inferieure a la CV; 
p. 112.) Le debit expiratoire maximal (obtenu 
avec pneumotachographe) est de l'ordre de 
101/s. 

Ces tests permettent de differencier clinique- 
ment, entre autres, les troubles respiratoires 
restrictifs (diminution du volume pulmonaire 
fonctionnel lors d'un oedeme pulmonaire, d'une 
pneumonie ou par un obstacle a la distension des 
poumons, a la suite d'une deviation de la 
colonne vertebrale) des troubles respiratoires 
obstructifs (retrecissement des voies respiratoires 
du a Tasthme, a une bronchite, a un emphyseme, 
ou a une paralysie des cordes vocales) (C2). 

Tout comme la capacite vitale (p. 112), la 
capacite relative seconde est determinee selon 
des formules empiriques qui tiennent compte de 
l'age, de la taille corporelle et du sexe. 
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Tableau 5.7 Tension superfkielle des alveoles 
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Echanges gazeux dans les 
poumons 

Ventilation alveolaire. Seule la fraction alveo- 
laire (V A ) du volume courant (V T ) est en contact 
avec les alveoles, le reste (V D ) representant 
l'espace mort (p. 114). On a done : 

V A = V T - V D [1]. En multipliant par la fre 
quence respiratoire f (min -1 ), on obtient : venti¬ 
lation alveolaire (V ) = debit ventilatoire (V T ) - 
ventilation de l'espace mort(V D ) [1 • min -1 ]. 

Etant donne que V D est defini anatomique- 
ment, V D (= V D • f) augmente avec la frequence 
respiratoire f. Pour cette raison, si pour un V T (= 
V T •/) donne on augmente la frequence (f) aux 
depens du V T (V T \) (« respiration superfi- 
cielle »), la grandeur V A necessaire aux echanges 
gazeux diminue du fait que V D a augmente. 

Exemple . Alors que pour un V T de 8 1 min -1 , un V- de 
0,15 1 et une frequence normale de 16 min'", leV est 
egal a 5,6 1 • min -1 (= 70% de V T ), cette valeur chute a 

3.2 1 • mm-' (= 40% deV T i) lorsque fest multiplie par 2 
(et V 1 est reduit de moitie) malgre un V T inchange. 

Une respiration superficielle (lors d'une fracture 
de cote douloureuse par ex.) conduit done a une 
reduction du renouvellement gazeux alveolaire. 
Ceci se produit egalement lorsque l'espace mort 
est augmente artificiellement (p. 134). 

La consommation d'oxygene V Q se calcule 
a partir de la difference entre le volume d'O, ins¬ 
pire en fonction du temps (V T • Fi q ) et le volume 
d’0 2 expire en fonction du temps (V T • Fe q ), 
done V Qj = V T (Fi 0 - Fe g ). (Au repos : V 0 
= env. 8 (0,21 -0,17) = 0,321 • min-'.) 

Le rejet de C0 2 , V co , s'obtient a partir de 
V T • Fe co (Fi co w 0 !), soit env. 0,261 • min-', au 
repos. V Q et V co sont multiplies par 10 env. 
lors d'un travail penible. Le rapport V co /V est 
appele quotient respiratoire (QR), il varie 
entre 0,7 et 1,0 selon l'alimentation (p. 228). 

Au niveau de 1'alveole, rechange gazeux se 
fait par diffusion, d'apres la loi de diffusion de 
Pick (p. 22, eq. 1.7); les differences de pres- 
sions partielles entre l'espace alveolaire et les 
erythrocytes du sang capillaire pulmonaire 
constituant ici les forces motrices (A). Etant 
donne que les pressions partielles alveolaires 
moyennes sont d'env. 13,3 kPa pour 0, (Pa q ) et 

5.3 kPa pour CO, (Pa co ) et que les pressions 
partielles dans le sang veineux de l'a. pulmo¬ 


naire sont d'env. 5,3 kPa pour 0 2 (Pv Q ) et 
6,1 kPa pour CO;, (PV(,Q ), il existe pour 0, un 
gradient moyen de pression partielle de 8 kPa 
de l'alveole vers le capillaire et de 0,8 kPa pour 
C0 2 en sens inverse (differences regionales, 
voir aussi p. 122). Lorsque la PA(,Q diminue 
(par hyperventilation par ex.), la Pa q augmente, 
et inversement (equation des gaz alveolaires, 
p.136). 

Le trajet de diffusion entre les alveoles et 
les erythrocytes est de 1 a 2 qm, ce qui est suffi- 
samment court pour qu'un equilibre de la pres¬ 
sion partielle puisse etre atteint pendant le laps 
de temps ou l'erythrocyte et l'alveole sont en 
contact (temps de contact, env. 0,75 s au repos ; 
A). La Pa Q et la Pa co ont done pratique- 

ment la meme valeur dans le sang capillaire 
ainsi arterialise que dans l'alveole. Toutefois, 
par la suite, du sang veineux d'une partie des 
veines bronchiques et des veines de Thebesius 
du cceur, provenant des court-circuits (shunts) 
arterioveineux, parvient dans les poumons : 
melanges veineux extra-alveolaires (B). Ceux- 
ci, ainsi que la non-homogeneite de V/Q 
(p. 122), provoquent une baisse de la Pa Q de 
13,3 kPa (apres passage alveolaire) a env. 
12,0 kPa dans l'aorte (et une augmentation de la 
P C0 MAetp. 107). 

Pour la diffusion du CO„ la faible difference 
de pression (0,8 kPa) est suffisante car le coeffi¬ 
cient de diffusion de Krogh K (p. 22) est env. 23 
fois plus eleve pour C0 2 (K co ) que pour 0, 

(dans les tissus, K Q * 2,5 • 10- 16 m 2 • s-' • Pa-i), 

de sorte que le C0 2 diffuse beaucoup plus vite 
que l'O,. Lors d'un travail physique (debit car- 
diaque eleve !), le temps de contact chute jus- 
qu'au tiers de sa valeur de repos). S'il existe par 
ex. un obstacle a la diffusion (v. ci-dessous), 
l'adaptation de la pression partielle alveolaire 
d'O, sera done plus difficile lors d'un effort 
qu'au repos. 

Les troubles relatifs aux echanges gazeux 
sont en principe dus aux causes suivantes ; la 
perfusion des capillaires sanguins alveolaires 
est diminuee (par ex. lors d'infarctus pulmo¬ 
naire ; B2) ; la presence d'un obstacle a la diffu¬ 
sion (par ex. un epaississement membranaire 
lors d'un cedeme pulmonaire; B3); la non-ven¬ 
tilation des alveoles (par ex. lors de l'inhalation 
d'un corps etranger; B4). Dans les cas B2 et 
B3, l'espace mort fonctionnel augmente 
(p. 114), dans les cas B3 et B4, le sang est 
insuffisamment arterialise : admission veineuse 
alveolaire dans le sang arteriel. Les «troubles » 
graduels des types B2 et B3 sont deja dece- 
lables chez le sujet sain (p. 122). 
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Circulation pulmonaire, 
rapport ventilation-perfusion 

A l'exception de la faible quantite de sang qui 
parvient aux poumons par les arteres bron- 
chiques, la perfusion pulmonaire moyenne (Q) 
est egale au debit cardiaque (Qc » 6 1 • min -1 ). 
La pression sanguine dans l'artere pulmonaire 
s'eleve a 25 mmHg env. lors de la systole et a 
env. 8 mmHg durant la diastole et en moyenne 
(P) a env. 15 mmHg. Jusqu'au debut des capil- 
laires sanguins (precapillaires), P tombe a 
12 mmHg env. (P r&a ) et atteint finalement 
8 mmHg seulement env. au niveau postcapil- 
laire (P stca ). Ces valeurs sont valables pour 
toutes les regions des poumons se situant a hau¬ 
teur de la valve pulmonaire. 

Non-homogeneite de la perfusion pulmonaire Q. 

Dans les vaisseaux se trouvant au-dessous du niveau de 
la valve pulmonaire (vers la base du poumon), la P ^ 
s'eleve lorsque le thorax est en position verticale, car 
ici la pression hydrostatique de la colonne sanguine 
s'ajoute (jusqu'a 12 mmHg env.), alors que laP. 
diminue dans les regions situees au dessus de la valve 
pulmonaire (vers lapointe du poumon) (A, zone 1). Ici, 
la P recap peut meme tomber au-dessous de 0, si bien que 
la pression atmospherique regnant dans les alveoles 
(PA) comprime les capillaires (PA > P ^ > P slea ; A); 
dans cette zone, Q par unite de volume pulmonaire est 
tres faible. Dans les regions moyennes du poumon 
(zone 2, A), il peut se produire, au moins partiellement, 
un retrecissement de la lumiere au niveau de l'extre- 
mite des capillaires veineux (P rec > PA > P osrca ), alors 
que la base du poumon (zone 3, A) est constamment 
perfusle (P w > P ^ PA). Par consequent, Q aue- 
mente, par unite de volume, depuis la pointe jusqu'a la 
base (A, B, ligne rouge). 

Non-homogeneite de la ventilation alveolaire. De 

meme, pour des raisons de pesanteur, la ventilation de 
l'espace alveolaire (V ) par unite de volume pulmo¬ 
naire, augmente egalement de la pointe vers la base (B, 
ligne orange),, toutefois a un degre moindre que Q, si 
bien que V A /Q diminue de la pointe vers la base (B, 
courbe verte et echelle du haut). 

Le rapport ventilation-perfusion moyen 

(V a /Q) qui est de o,93 env. (C2), pOUrren_ 
semble du poumon, se calcule a partir d'une 
ventilation alveolaire moyenne (V A ) de 5,6 1 . 
min -1 env. et d'une perfusion totale (Q) de 6 1. 
min -1 env. Si, dans un cas extreme, une region 
n'est absolument pas ventilee, le rapport 
V a /Q = 0 (Cl). A l'inverse, en absence de per¬ 
fusion (V A /Q -> 00 ; C3), les conditions regnant 
dans les alveoles concernes sont celles de Pair 
122 ambiant (espace mort fonctionnel, p. 120). V,/Q 


peut donc-theoriquement varier, dans les diffe- 
rentes regions du poumon (non-homogeneite 
de V a /Q) entre 0 et oo. u s'ensuit que Pa 0 varie 
entre la valeur du melange veineux Pv Q et la 
Pl 0 de l'air ambiant (humidifie) (D). Ainsi 

VA/Q diminue fortement au repos de la pointe 
vers la base lorsque le poumon est en position 
verticale (de 3,3 a 0,63 ; B, courbe verte), si bien 
que Pa q et Pa co sont respectivement de 17,6 et 

de 3,7 kPa dans les pointes «hyperventilees», de 
13,3 et 5,3 dans la zone mediane ventilee norma- 
lement et de 11,9 et 5,6 dans les bases «hypoven- 
tilees» des poumons. Lors d'un effort physique, 
ces variations sont moins marquees, car Q 
augmente aussi dans la zone 1, suite a l'elevation 
deP . . 

precap 

Les valeurs de V A /Q tres variables reduisent 
I'efficacite des poumons en ce qui concerne les 
echanges gazeux. Malgre la P AO elevee dans la 

pointe des poumons (env. 17,6 kPa;,D a droite) 
et la Pa 0 totale a peu pres normale Q provenant 
de la zone 1 ne represente qu'une fraction rela- 
tivement faible du Q total des veines pulmo- 
naires. II s'ensuit que Pa Q < Pa q , c'est-a-dire 
qu'il s'etablit une difference alveolo-arterielle 
d’0 2 d'env. I,, 3 kPa. En cas de shunt arteriovei- 
neux total (V/Q = 0), si bien que meme une 
oxygenotherapie ne sert a rien pour les zones 
concemees, car a ce niveau, 1’0 2 apporte n'entre 
pas en contact avec le lit capillaire (situation 
Cl). 

Pour eviter que V A /Q n'atteigne des valeurs 
extremes, il existe toutefois un mecanisme qui 
regie la perfusion alveolaire, appele vasocons¬ 
triction hypoxique. Des recepteurs situes dans 
les alveoles declenchent, par l'intermediaire de 
signaux locaux, une constriction des vaisseaux 
sanguins afferents lorsque la Pa 0 est tres basse. 
Ainsi, les regions pulmonaires mal ou pas du 
tout ventilees sont shuntees, de sorte que les 
regions «plus productrices» disposent d'une 
quantite de sang relativement plus importante 
pour le transport des gaz. 

Dans de nombreuses maladies pulmonaires 
la valeur de V A /Q peut s'ecarter considerable- 
ment de la normale. Ainsi, par ex. dans le pou¬ 
mon de choc, le shunt peut atteindre jusqu'a 
50% de Q. Un cedeme pulmonaire associe, un 
autre obstacle a la diffusion ou une deficience 
du surfactant (p. 118) provoquent alors tres 
rapidement une insuffisance respiratoire grave. 
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Tableau 5 9 Circulation pulmortaire 
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Transport du CO z dans le sang 

Le dioxyde de carbone (C0 2 ) est un produit 
terminal du metabolisme energetique (p. 228). 
Le CO, produit dans les cellules de l'organisme 
est physiquement dissous et diffuse dans les 
capillaires sanguins voisins. Dans le sang, le 
CO, reste pour une faible part dissous et, pour 
une part plus importante, il est combine chimi- 
quement sous forme de HCO , et de carbamate 
(A, en bas, fleches bleues; difference arteriovei- 
neuse en CO, dans le tableau). Ainsi charge de 
CO„ le sang vehicule dans les vaisseaux par- 
vient jusqu'aux capillaires pulmonaires en pas¬ 
sant par le coeur droit. La, le CO est a nouveau 
dissocie (A, fleches rouges) et il diffuse dans les 
alveoles avant d'etre reiete dans l'air libre (A et 
p.106). 

Lors de la reaction HCO, + W C0 2 + 
H-0 dans les erythrocytes, l'anhydrase carbo- 
nique (A5,7) joue un role determinant : cette 
enzyme permet une acceleration telle de la reac¬ 
tion, qui normalement est relativement lente, 
que le court laps de temps de contact entre les 
erythrocytes et les alveoles ou les tissus peri- 
pheriques (< 1 s) est suffisant pour la transfor¬ 
mation du C0 2 en HCO,-. 

Le CO- qui diffuse hors des cellules de l'or- 
ganisme (A, en bas, «tissus ») eleve la P co du 
sang arteriel (env. 5,33 kPa) a la valeur veineuse 
moyenne de 6,27 kPa env. De ce fait, le C0 2 
dissous dans le plasma augmente aussi. Cepen- 
dant, la majeure partie du C0 9 diffuse dans les 
erythrocytes ou il augmente la concentration du 
CO, dissous et ou il est en outre combine chimi- 
quement. Il se forme du HC0 3 (A5,2) et du 
Hb-carbamate (A3) par liaison carbaminee 
avec l'hemoglobine (Hb). Pousses par la 
concentration de HCO., - , maintenantplus elevee 
que dans le plasma, les 3/4 env. du HCO, - quit- 
tent a nouveau les erythrocytes par antiport 
HCO ,/Cl~ (echange anionique [Hamburger- 
Shift] ; A4). 

Lors de la combinaison chimique du C0 2 
dans les erythrocytes circulants, des ions H + 
sont liberes : 

Formation du bicarbonate : 

C0 2 + H 2 0 ^ HCOj“ + H + [5.4] 

Liaison carbaminee : 

Hb-NH, + C0 2 ^ Hb-NH-COO- + H + [5.5] 

L'hemoglobine constitue le principal tampon 
pour ces ions H + (A6 ; v. tampons non bicarbo¬ 
nates, p. 140). La captation des ions H + issus 
des reactions 5.4 et 5.5 empeche un equilibre 
rapide de la reaction, de sorte que de grandes 
quantites de CO, peuvent etre liees sous forme 


de HCO, - ou de carbamate. Dans ce processus, 
l'hemoglobine reduite (A, Hb) peut capter 
davantage d'ions H + que l'hemoglobine oxyge- 
nee (A, oxyHb), cette derniere etant un acide 
plus fort. Ceci favorise la capacite de liaison du 
CO dans les erythrocytes peripheriques (effet 
Haldane), du fait que l'O, y est simultanement 
libere, c'est-a-dire que l'oxy-Hb est reduite en 
Hb. 

Dans les capillaires pulmonaires, toutes ces 
reactions se produisent a l'inverse (A, en haut, 
fleches rouges et noires) : du fait que la P 
alveolaire est plus faible que celle du sang vei- 2 
neux, le CO diffuse dans les alveoles, les reac¬ 
tions 5.4 et 5.5 se dirigent alors vers la gauche, 
le C0 2 est libere a partir du HCO, - et du carba¬ 
mate ayant fixe des ions H + (A7 ou 8), et 
l'echange HCO, - /Cl - s'inverse (A9). La reoxy¬ 
genation de l'Hb en oxy-Hb dans les poumons 
renforce ce processus par augmentation de la 
liberation des ions H + (effet Haldane). 
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Tableau 5,10 Transport du CO^ dam le Sana 
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Liaison du C0 2 dans le sang 

La concentration totale du CO, (= «C0 2 » 
combine chimiquement + C0 2 dissous physi- 
quement) est de 24 a 25 mmol/1 dans le sang 
veineux mele, de 22 a 23 mmol/1 dans le sang 
arteriel. Pres de 90% sont sous forme d’HC0 3 
(A, a droite et tabl. p. 124). La teneur totale en 
C0 2 depend surtout de la pression partielle du 
CO, (P co ). La representation graphique de cette 
relation donne la courbe de dissociation du CO, 
dans le sang (v. ci-dessous). 

La concentration en CO, dissous physique- 
ment dans le plasma depend de faqon lineaire 
de la P CQ2 y regnant et est egale a : \ 

[CO,] = a COz P COj (mmol/1 plasma) 

ou (ml/1 plasma) [5.6] 

a co etant le coefficient de solubilite (de Bun¬ 
sen) du CO;,. Dans le plasma a 37 °C : 

a co = 0,225 mmol. 1-'. kPa -1 
ou, converti en volume de CO- (ml = mmol • 
22,26): 

ct(,Q = 5 ml • 1-' • kPa- 1 . 

La courbe de dissociation du CO dissous phy- 
siquement obtenue est done une droite (A, ligne 
verte). 

Par contre, le « CO,» combine chimique¬ 
ment n'est pas en relation lineaire avec l'aug- 
mentation de la P co , car le pouvoir tampon est 
reduit et seul un nombre limite de liaisons car- 
baminees avec l'Hb est possible : on obtient 
pour ce «CO.» une courbe de dissociation 
incurvee. La courbe de dissociation pour l'en¬ 
semble du « C0 2 » (A, lignes rouge et violette) 
se calcule a partir de la somme du C0 2 dissous 
physiquement et du CO- combine chimique¬ 
ment. 

L'allure de la courbe de dissociation du C0 2 
dans le sang depend de la saturation en 0 2 
(S Q ) de l'hemoglobine (Hb) : pour une P co 
donnee, le sang entierement sature en 0, peut 
fixer moins de CO, que le sang desoxygene (A, 
courbes rouge et violette). Lorsque par ex. le 
sang veineux dans les poumons se charge d’0 2 , 
le pouvoir tampon de l'Hb et, de ce fait, la fixa¬ 
tion du CO, diminuent dans le meme temps 
(effet Haldane; p. 124). Le sang veineux n'est 
cependant jamais completement desoxygene, 
mais reste encore sature d'une certaine fraction 
d'O, (suivant que l'organe concerne a plus ou 
moins epuise ses reserves en 0,), aussi la S 0 du 
sang veineux mele est d'env. 0,75. La courbe 
correspondant a cette valeur (A, ligne en poin- 


tilles) se situe entre les deux courbes correspon¬ 
dant a une S Q = 0,00 et 1,00. La P co regnant 
dans le sang arteriel est de 5,33 kPa pour une 
S 0 de 0,97 (A, point a). Dans le sang veineux 

mele, la P.^ est de 6,27 kPa env. pour une 

de 0,75 env. (A, point v). La courbe reliant les 
points a et v est appelee «courbe de dissocia¬ 
tion physiologique du CO,». 

Le rapport entre la concentration de HC0 3 “ 
et celle de CO, dissous est different dans le 
plasma et dans l'erythrocyte (respectivement 
env. 20:1 et 12:1). Ceci se traduit par une diffe¬ 
rence de pH entre le plasma (7,40) et l'erythro- 
cyte (7,2 env.) (p. 138 et ss.). 

Le C0 2 dans le liquide 
cephalorachidien 

Contrairement au HC0 3 ~ et a H + , le CO., diffuse 
assez aisement a travers la barriere hematoliqui- 
dienne (B1 et p. 310), si bien que la P co du 
liquide cephalorachidien s'adapte rapidement 
aux variations brutales de la P co sanguine. 
Mais les variations (respiratoires) du pH dans 
l'organisme qui sont dues a 0„ ne peuvent plus 
des lors etre tamponnees que par les tampons 
non bicarbonates (TNB) (p. 144). Leur concen¬ 
tration dans le liquide cephalorachidien etant 
tres faible, une augmentation brutale de la P co 
par ex. (acidose respiratoire, p. 144) fait chuter 
relativement fortement le pH a ce niveau (Bl, 
pH l i ). Ceci est enregistre par les chemorecep- 
teurs centraux et corrige par une adaptation de 
l'activite respiratoire (p. 132). Contrairement au 
liquide cephalorachidien, le sang est riche en 
TNB (hemoglobine !), de sorte que les ions H + 
liberes dans le sang par l'augmentation du CO, 
sont tamponnes de maniere efficace. De ce fait, 
la concentration reelle du HCO., dans le sang 
(p. 146) atteint des valeurs plus elevees que 
dans le liquide cephalorachidien, si bien que le 
HC0 3 diffuse (relativement lentement) dans le 
liquide cephalorachidien (B2); ceci entraine a 
ce niveau une remontee du pH (car [HC0 3 ~]/ 
[CO,] augmente; p. 140) et done (via les che- 
morecepteurs) un affaiblissement de la « stimu¬ 
lation respiratoire», processus qui est renforce 
par une compensation renale (augmentation du 
pH par retention du HC0 3 ', p. 144). Ainsi, il se 
produit finalement une sorte «d'accoutumance» 
aux variations chroniques de la P c0 normale 
(v. aussi p. 132). 





A. Co tube de dissociation du CD. 
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Tableau 5.1 1 C0 2 dans sang et liq. cephalorachidien 
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Liaison et transport de I'O- 
dans le sang 

L'hemoglobine (Hb, 64500 Da) contenue dans 
les erythrocytes sert principalement de proteine 
de transport de VO , mais elle transporte aussi 
le CO et constitue en outre un tampon sanguin 
important (p. 124 et 138 et ss.). L'Hb est formee 
de quatre sous-unites (98 % : 2a + 2(3 - HbA ; 
2 % : ia + 2p = HbA 2 ), chacune contenant un 
groupe heme. L'heme est un complexe de por- 
phyrine et de Fe (II). Chacun des quatre Fe (II) 
se combine de fa§on reversible a une molecule 
d'O : oxygenation (et non oxydation) de l'Hb 
en oxy-Hb. Plus la P Q est elevee, plus il y a 
d’0 2 fixe : courbe de dissociation de 1’0 2 du 
sang (A, courbe rouge). Cette courbe a une 
forme en S (sigmoide), car la liaison de l'O, 
entraine des modifications de configuration du 
tetramere d'Hb, ce qui augmente a nouveau 
l'affinite pour 1’0 2 (cooperationpositive). 

Quand elle est totalement saturee d'Op 1 mol 
d'Hb fixe 4 mol d’0 2 (ainsi, 64500 g Hb fixent 
4 x 22,4 1 d'O ). lg d'Hb peut done transporter 
theoriquement 1,39 ml, in vivo env. 1,35 ml d’0 2 
(nombre de Hiifner). La concentration totale 
moyenne en Hb, [Hb] Urtale , est d'env. 150 g/1 de 
sang (p. 88). A cette [Hb] U)talc correspond une 
concentration maximale en 0 de9,l mmol/1 de 
sang (ou une fraction max. d’0 2 de 0,203 1 Oj\ 
de sang) : capacite de fixation de PO r Celle-ci 
est done dependante de [Hb] lotale (A, courbes 
jaune et violette). 

La concentration en 0 2 du sang equivaut pratiquement 
a P0 2 lie a Hb, car 1’0 2 dissous physiquement pour une 

de 13,3 kPa ne represente que 1,4% de l'O, sanguin 
(A, courbe orange). En effet, le coefficient de solubilite 
a co = ^ u,mol. (1 plasma)' 1 • kPa' 1 est env. 22 foisplus 
faible que a co (p. 126) 

La saturation en 0 2 (S Q ) designe la fraction 
d'oxy-Hb de la (Hb] (ota[e ou, ce qui revient au 
meme, le rapport concentration d'O reelle dans 
le sang/capacite de fixation de l'O . Pour une 
P Q normale du mng arteriel (Pa Q = 12,6 kPa), 
S 0 atteintenv. 0,97 (plateau de saturation), tan- 
dis que dans le sang veineux mele (Pv Q 
= 5,33 kPa), So est de l'ordre de 0,73. Cette 
valeur veineuse varie beaucoup d'un organe a 
l'autre (p. 130). 

Si l'on reporte (differemment de A) les 
valeurs de P Q en fonction de S 0 (B), la courbe 

de dissociation de 1’0 2 est independante de la 
[ Hb ] totaic etles variations d’affiniteentre l'Hb et 


VO 2 sont bien marquees : deviation de la 
courbe de dissociation de 1’0 2 de l'Hb. Une 
deviation a droite (D-D : l'affinite 1) ou une 
deviation a gauche (D-G : l'affinite i) rendent la 
partie initiale de la courbe respectivement plus 
plate ou plus prononcee. La D-G estprovoquee 
par une baisse de la P co > de la temperature et de 
la concentration du 2,3-diphosphoglycerate 
(2,3-DPG), ainsi que par une augmentation du 
pH (independante d'une J, P co ). Le 2,3-DPG 
(normalement 1 mol/mol Hb) provient d'un 
intermediate de la glycolyse dans les erythro¬ 
cytes, et se retrouve entre les chaines P de la 
desoxy-Hb. La D-D est due a une chute du pH et 
a une augmentation de la P , de la temperature 
et du 2,3-DPG (B). La pression de demi-satu- 
ration en 0 2 (P 0 5 , B, fleche en pointilles) est la 
P Q et correspond a une S Q de 50%. P 05 est une 
mesure pour une D-D (P 05 i) et une D-G 
(PO s 1), sa valeur normale etant de 3,6 kPa. 

Fonctionnellement, une D-D signifie par ex. 
que davantage d’0 7 peut etre preleve dans le 
sang a \sl peripherie (pH [, P c0 i) (effet Bohr), 
sans diminution de la P Q m, de ce fait, reduc¬ 
tion de la force motrice de diffusion de l'O; (B, 
fleche en tirets). Dans les capillaires pulmo- 
naires (pH i, P co 1), on retrouve une plus forte 
affinite pour l'O Ceci est particulierement le 
cas lorsque la Pa 0 est faible (hypoxie d'altitude 
par ex.) parce qu'ici la Sa Q se situe a gauche du 
plateau de la S Q . La maniere selon laquelle les 
variations de la concentration en 2,3-DPG inter- 
viennent dans la regulation de l'affinite pour 
l'O, reste encore a elucider. 

La myoglobine (= reservoir transitoire de 
l'O, dans le muscle) est un monomere et pre¬ 
sente, de ce fait, pour une faible P Q , une courbe 
de dissociation de l'O, dont la pente est plus 
prononcee que celle de l'Hb A (C; fonction, 
p. 72). II en est de meme pour l'Hb feetale (2a 
+ 2y = HbF), de sorte que le sang de la veine 
ombilicale presente une S Q de 40 a 70% maigre 

sa faible P Q (3 a 4 kPa). (Ceci est suffisant, car 
[HbF] U)la)e =180 g/1.) Le monoxyde de carbone 
(CO) presente une courbe de dissociation avec 
l'Hb dont la pente est extremement abrupte, 
e'est-a-dire que meme un tres faible pourcentage 
de CO dans l'air ambiant entraine un deplace¬ 
ment de 1’0 2 de l'Hb (intoxication par le CO) 
(C). Lorsque le Fe (II) dans l'Hb est oxyde en Fe 
(III) (spontanement ou par des oxydants exo¬ 
genes), il se forme de la Met-Hb (normalement 
1 % de l'Hb) qui n'est plus en mesure de fixer 
P0 2 (C). Grace a la Met-Hb-reductase, l'Hb-Fe 
(III) est a nouveau reduite en Hb-Fe (II). 
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Tableau 5.12 Liaison et transport d'O a dans le sang 
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Respiration tlssulaire, hypoxie 

L'apport d’0 2 du sang aux tissus peripheriques, 
de meme que le rejet du C0 2 se font par diffu¬ 
sion (p. 20 et ss. et p. 106). Comme le C0 2 dif¬ 
fuse beaucoup plus facilement (p. 120), la 
diffusion d’0 2 est limitee. Elle est rendue pos¬ 
sible par la forte densite des capillaires qui 
constituent une grande surface d'echange (au 
total, env. 1000 m 2 ) avec de faibles trajets de 
diffusion (max. env. 10 a 25 uni; A, «R»). La 
force motrice est la difference de pression par- 
tielle d’0 2 (AP Q ) entre le sang capillaire et les 
mitochondries consommatrices d'Oy au niveau 
desquelles la P Q ne doit pas diminuer d'env. 
0,1 kPa en dessous du seuil critique. Du fait que 
la P Q , aussi bien le long des capillaires que dans 
le sens perpendiculaire, diminue avec la distance, 
les cellules de l'extremite veineuse eloignees du 
capillaire sont les plus mal approvisionnees en 
0 (cylindre de Krogh, Al) et menacees en pre¬ 
mier par le manque d’0 2 (hypoxie, v. ci-des- 
sous) (A2, «angle mortel»). 

La consommation d’0 2 d'un organe, V Q 

(1 0 /min) se calcule d'apres le principe de Fick 
(p. 106), a partir de la difference entre la quan¬ 
tity arterielle apportee (Q • [OJ a ) et la quantite 
restante au niveau veineux (Q • [0 2 ] v > en fonc- 
tion du temps, ou Q = perfusion de l'organe 
(1/min) et [0 2 ] = concentration en 0 2 (1/1 de 
sang): 

V 0j = Q([0 2 ],-[0 2 ],) [5.7] 

Lextraction d’0 2 (E Q ) designe la fraction d’0 2 
utilisee, V Q , par rapport a l'offre (Q [Cy # ). On 
peut eliminer Q et l'on obtient: 

E 0 2 = ([ O 2L-[ O JvV[°2]a t 5 - 8 ] 

E Q est dependant de la nature et de l'activite de 
l'organe : peau 0,04 (4%), rein 0,07, cerveau, 
foie et muscle squelettique au repos env. 0,3, 
myocarde 0,6 (valeurs au repos), et jusqu'a 0,9 
dans le muscle en activity intense. Une augmen¬ 
tation du besoin en 0 2 du muscle squelettique 
peut done etre couverte par une augmentation de 
EQ de 0,3 a 0,9 (en plus de celle de Q ; p. 74), 
alors que cette possibility est restreinte dans le 
myocarde. 

Les hypoxies tissulaires se distinguent selon 
leur etiologie : 

1. Une hypoxie hypoxemique (A2, Bl) appa- 
rait lorsque le sang est insuffisamment oxygene, 
par ex. lors d'un sejouren altitude (p. 136), lors 
d'une hypoventilation alveolaire ou d'un 
trouble des echanges gazeux alveolaires. 


2. Dans Vhypoxie anemique (B2), la concen¬ 
tration en Hb du sang et, de ce fait, la capacity 
de fixation de l'O (p. 128) sont trop faibles, par 
ex. dans l'anemie hypochrome due a un manque 
de fer (p. 90). 

3. Une hypoxie ischemique (B3) est due a 
une diminution de perfusion (Q \), de nature 
systemique (par ex. une insuffisance cardiaque) 
ou locale (par ex. obstruction vasculaire par 
atherosclerose ou une embolie). Ici % a la diffe¬ 
rence de (1) et (2), la reduction de Q doit etre 
compensee par une augmentation de E Q pour 
maintenir V Q a la normale (v. eq. 5.7). Ici, le 
transport des substrats ou des produits du meta- 
bolisme est egalement entrave, e'est-a-dire que 
dans ce cas, la glycolyse anaerobie (p. 72) est 
peu efficace car l'apport de glucose ne peut etre 
assure et les ions H + de l'acide lactique ne peu- 
vent etre evacues. 

4. Une hypoxie due a de trop long', trajets de diffusion 
apparait lors d'une expansion tissulaire sans augmenta¬ 
tion correspondante du nombre des capillaires san- 
guins, de sorte que de nombreuses cellules se trouvent 
hors du rayon d'approvisionnement en 0- du cylindre 
de Krogh (A, «R») 

5. Dans Yhypoxie cyiotoxique, l'utilisation de l’0 2 dans 
tes mitochondries est bloquee malgre un apport d’O, 
suffisant. L'acide cyanhydnque (HCN) par ex bloque 
le metabolisme oxydatif par inhibition de la cyto¬ 
chrome-oxydase 

La sensibilite a l'hypoxie varie suivant les tis¬ 
sus. Le cerveau est particulierement sensible. 
Cela est d'autant plus grave qu'une cellule ner- 
veuse qui disparait n'est generalement plus rem- 
placee. Lors d'une anoxie generalisee de 
l'organisme (par ex. arret cardiaque et/ou respi- 
ratoire), la duree de survie du cerveau est le fac- 
teur limitant dans le retablissement du sujet, 
apres la fin de l'anoxie. Apres 15 s seulement 
d'anoxie, le sujet perd connaissance, apres plus 
de 3 min env. les premieres lesions irreversibles 
apparaissent. 

Une cyanose se manifestant par une colora¬ 
tion violacee des levres, du lit de l'ongle, etc., 
apparait lorsque la concentration d'Hb reduite 
dans le sang arteriel depasse 50 g/1. Lorsque la 
quantite d'Hb totale est normale ou modere- 
ment diminuee, une cyanose est un signe d'hy- 
poxie. Quand la teneur en Hb est tres basse, le 
manque d'O (hypoxie anemique) peut, maigre 
l'absence de cyanose, etre une menace mortelle, 
alors que, d'autre part, une cyanose peut se ren- 
contrer sans qu'il y ait une hypoxie significa¬ 
tive. 
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Regulation de la respiration, 
stimuli respiratoires 

La respiration est soumise a une regulation cen- 
trale. Les muscles respiratoires (p. 108) sont 
innerves par les nerfs des racines cervicales et 
thoraciques (C4-8, Thl-7). Ces motoneurones 
sont relies a des nerfs d'origine bulbaire et cer- 
vicale (Cl-2) qui constituent les voies des neu¬ 
rones a activite inspiratoire et expiratoire, en 
partie spatialement separes mais connectes 
ensemble (Al, zones rouges et vertes) et qui 
forment en commun le generateur du rythme 
(= « centre» respiratoire) (Al). Ces groupes de 
neurones sont alternativement actifs et, en par- 
tie, s'inhibent mutuellement. Ils sont soumis a 
une activation tonique c'est-a-dire rythmique de 
la formation reticulee qui, d'autre part, re£oit 
des afferences modulatnces (stimuli respira¬ 
toires) de la peripherie et des centres superieurs 
(v. ci-dessous). 

Les stimuli respiratoires exercent, en partie 
par l'intermediaire de recepteurs, des retroac¬ 
tions (p. 4) qui assurent la regulation des pres- 
sions partielles des gaz du sang par les 
chemorecepteurs (v. ci-dessous), de meme que 
celle de 1 ' amplitude respiratoire (expansion des 
poumons) par les mecanorecepteurs (A2). 
Ainsi, les tensorecepteurspulmonaires, a adap¬ 
tation lente, situes dans les parois tracheique et 
bronchique, engendrent le reflexe de Hermg- 
Breuer. Chez l'homme, il semble limiter l'am- 
plitude respiratoire lorsque la ventilation est 
accrue. D'autres afferences arrivent a partir des 
fuseaux neuromusculaires (p. 318) des muscles 
respiratoires dont ils adaptent l'activite aux 
resistances pulmonaire et thoracique. 

Stimuli chimiques. L'ampleur de la reponse 
ventilatoire involontaire est, en premier lieu 
ajustee sur les valeurs des pressions partielles 
d’0 2 et de C0 2 ainsi que sur celle du pH du 
sang et du liquide cephalorachidien. La retroac¬ 
tion a ce mecanisme se fait par l'intermediaire 
de chemorecepteurs. Les chemorecepteurs 
peripheriques de l'aorte et de l'a. carotide (glo¬ 
mus aortique et carotidien ; A3) mesurent sur- 
tout la PQ du sang arteriel. Si celle-ci dimi- 
nue, la ventilation est accrue par voie vagale et 
glossopharyngienne (n. X, n. IX), de sorte que 
la PQ reaugmente a nouveau (par ex. respiration 
en haute altitude; p. 136). Une augmentation de 
la P co et une chute du pH sanguin ont, ici aussi, 
un effet activateur. La frequence des impulsions 
des recepteurs augmente fortement des que la 
Po 2 chute a moins de 13 kPa. Cette dependance 

3 2 est potentialisee par une elevation simultanee de 
la i> i-i/.i11 r>oll^ 1.. „„ u-h 


Les chemorecepteurs centraux du bulbe rachi- 
dien reagissent a une augmentation du C0 2 (et a 
une chute du pH) du liquide cephalorachidien 
(A4 et p. 126). Ce stimulus renforce l'activite 
respiratoire, ce qui entraine une chute de la P 
et une remontee du pH dans le liquide cephalo¬ 
rachidien. Cette stimulation respiratoire, princi- 
palement centrale, est aigue et tres efficace ; 
ainsi, le debit ventilatoire est pratiquement 
decuple lorsque la P co monte de 5 a 9 kPa 
(courbe reponse du C0 2 ; A6). 

Lors d'une elevation chronique de la P CQ2 le 
renforcement initial de l'activation centrale 
diminue a nouveau (p. 126). Dans ce cas, si on 
stimule une ventilation suffisanteparrespiration 
d’0 2 au niveau des chemorecepteurs periphe¬ 
riques, la commande respiratoire peripherique 
qui subsiste encore peut egalement etre abolie. 

L'augmentation du debit ventilatoire durant 
Pexercice physique (A5) est generee a) par une 
eo-innervation du generateur du rythme (effe- 
rences corticales collaterals motrices) ainsi que 
b) par les informations des propriorecepteurs de 
l'appareil locomoteur. 

D'autres stimuli respiratoires non retroac- 
tifs exercent des influences modulatrices impor- 
tantes sur le rythme respiratoire de base. 

Parmi ceux-ci, on compte les afferences 

• des terminaisons sensibles a 1'irritation, a adaptation 
rapide, situees dans la muqueuse bronchique, qui 
reagissent a une diminution du volume du poumon (la 
frequence respiratoire augmente, reflexe de deflation 
ou de Head) ainsi qu'aux particules de poussieres et 
aux gaz irritants (declenchement du reflexe de la toux), 

• des terminaisons des fibres C (dites recepteurs I) 
dans les parois alveolaire et bronchique, qui sont 
notamment stimulees lors d'un oedeme pulmonaire et 
provoquent, entre autres, une apnee et une chute de la 
pression sanguine, 

• des centres superieurs du SNC (cortex, systeme lim- 
bique, hypothalamus, pont) durant les emotions (peur, 
anxiete, joie), lors de reflexes tels que l'etemuement, la 
toux, le baillement et la deglutition, ainsi que lors d'une 
action arbitraire sur la respiration par la parole, le 
chant, etc., 

• des barorecepteurs (p 214) qui, suite a une chute de 
la pression sanguine, induisent une hyperpnee, 

• de la peau (stimuli thermiques) et du centre thermo- 
regulateur. Une augmentation de la temperature corpo- 
relle (fievre par ex) aussi bien qu'une baisse de celle-ci 
provoquent une hyperpnee. 

• Certaines hormones aussi influencent la respiration; 
c'est le cas de la progesterone qui 1'active dans la 2 e 
partie du cycle menstruel et durant la grossesse. 
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Respiration en plongee 

La plongee est cause de problemes respiratoires 
pour deux raisons : d'une part, l'acces normal a 
l'air est supprime, d'autre part, sous l'eau, l'or- 
ganisme est soumis a une pression environnante 
tres elevee, du fait que la pression de la colonne 
d'eau (98 kPa = 735 mmHg = 1 at tous les 10 m 
de profondeur d'eau) s'ajoute a la pression 
barometrique a la surface de l'eau. 

Lors de la plongee juste sous la surface de 
l'eau, les voies respiratoires peuvent etre reliees 
a l'exterieur par un tuba qui permet de respirer 
l'air ambiant (A). Cependant, la respiration est 
rendue plus difficile, car a) Vespace mort 
(p. 114 et 120) augmente et, b) la pression exer- 
cee par Veau sur le thorax augmente les forces 
necessaires a l'inspiration. 

La profondeur de plongee avec un tuba est limitee, car 
1) l'allongement du tuba augmente soit l'espace mort, 
soit la resistance dans le tuba si on en reduit le diametre 
et, 2) la pression de l'eau devient trop elevee : la pres¬ 
sion inspiratoire maximale que peuvent produire les 
muscles est d'env. ! 1 kPa (112 cmH 2 0) (p. 116, inspira¬ 
tion maximale), si bien qu'a partir de 112 cm de profon¬ 
deur l’inspiration est impossible (anoxie hypoxemie ; A). 

L’ Utilisation d'appareils de plongee rend encore 
la respiration possible pour la plongee a de 
grandes profondeurs (Jusqu'a 70 m env.). Ces 
appareils reglent automatiquement la pression de 
l'air inspire (contenu dans des bouteilles sous 
pression) a la pression de l'eau, de sorte que le 
plongeur respire normalement, sans effort. 

Cependant l'elevation importante de la pression aug¬ 
mente egalement la pression partielle d'azote (P N ; B), 
de sorte que la quantite d'azote dissoute dans le sang est 
plus grande qu'a la surface de l'eau (env. 7 fois, a moins 
60 m). Lors de la remontee vers la surface, la pression 
diminue a nouveau et le N, supplemental ne reste pas 
en solution. Si la remontee est lente, par paliers, le N 2 
forme rediffuse pour etre expire. Si la remontee est trop 
rapide, le N, forme des bulles de gaz dans les tissus 
(douleurs !) et dans le sang, qui peuvent obstruer les 
petits vaisseaux sanguins creant une embolie gazeuse 
(maladie des plongeurs ou des caiswns ; B). A des pro¬ 
fondeurs de plongee > 40-60 m, peut apparaitre l'ivresse 
des profondeurs (« narcose»? par le N,) et, a plus de 
75 m, une intoxication par V0 2 (p. 136). 

Lorsque l'on plonge sans aucun appareil en rete¬ 
nant sa respiration, la pression partielle du C0 2 
(P co ) augmente dans le sang, car le C0 2 produit 
dans l'organisme n’est pas rejete. A partir d'une 
certaine P , la stimulation des chemorecepteurs 
(p. 132) donne la sensation de dyspnee corres- 
pondant au signal de «remontee ! ». 


Pour retarder ce moment, on peut, avant la plongee, 
diminuer la Pgg, dans le sang ( hyperventilation). Ainsi, 
des plongeurs entraines peuvent demeurer plus d'une 
minute sous l'eau. L'evolution des pressions partielles 
dans 1'alveole ainsi que l'importance et la direction des 
echanges gazeux alveolaires pour ce type de plongee 
(10 m de profondeur pendant 40 s) sont indiquees en 
C : l'hyperventilation initiale abaisse la P (C, ligne 
verte en trait plein) et augmente quelque peu la P Q (C, 
ligne rouge) dans 1'alveole (et dans le sang). La plon¬ 
gee a 10 m de profondeur double la pression sur le tho¬ 
rax et done sur les alveoles, ce qui provoque une forte 
augmentation des pressions partielles (P co , P 0 , P N ) 
des gaz. De ce fait, les alveoles liberent davantage d'O 
dans le sang et le C0 2 circule des lors dans le meme 
sens (C, en bas). Lorsque la P co dans le sang a suffi- 
samment augmente, le signal de «remontee ! » se pro¬ 
duit (v. ci-dessus). Au cours de la remontee, la P 0 dans 
le sang et l'alveole diminue rapidement (consommation 
d'O + decompression) et l'echange d'O alveolaire 
cesse. Au niveau de la surface de l'eau, la P 0 atteint 
une valeur encore tolerable. Par contre, si l'on precede 
a une hyperventilation excessive avant la plongee, le 
signal de «remontee [ » arrive trop tard et la P 0 tombe 
a zero avant que la surface de l'eau ne soit atteinte 
(perte de connaissance, mort par noyade ; C, lignes en 
pointilles). 

Barotraumatisme. Au cours de la plongee, cer- 
taines cavites remplies de gaz (poumons, oreille 
moyenne, etc.) sont reduites de volume sous 
l'effet de l'augmentation de la pression (jusqu'a 
1/2 a 10 m de profondeur et 1/4 a 30 m). 

Lorsqu'on utilise des appareils de plongee, le volume 
d'air manquant dans les poumons est automatiquement 
remplace. Mais la communication entre l'oreille 
moyenne et le pharynx par l'intermediaire de la trompe 
d'Eustache n'estouverte qu'occasionnellement (lors de 
la deglutition) ou pas du tout (lors d'un rhume). Si la 
compensation volumique fait defaut a ce niveau lors de 
la plongee, l'augmentation de la pression de l'eau dans 
le conduit auditif exteme provoque un bombement du 
tympan vers l'interieur (douleur) et peut meme occa- 
sionner sa rupture. L'eau penetre et irrite l'organe 
d'equilibration d'un cote, ce qui conduit a des nausees, 
des vertiges et une perte du sens de l'orientation. Pour 
prevenir cela, on doit de temps a autre comprimer l'air 
hors des poumons vers l'oreille moyenne (se boucher le 
ne/ et comprimer). 

Lors de la remontee, les cavites remplies de 
gaz augmentent a nouveau de volume. Si la 
remontee se fait trop rapidement (>18 m/min), 
done sans aucun rejet d'air a etapes regulieres, 
il se produit notamment des fissures dans les 
poumons avec pneumothorax (p. 110), des 

hemorragies et des embolies gazeuses souvent 
mortelles. 
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Tableau 5.15 Respiration en plongee 


































5 Respiration 


Respiration en haute altitude 


Au niveau de la mer, la pression barometrique 
(P ) est en moyenne de 101,3 kPa (760 mmHg). 
A partir du pourcentage d’0 2 dans Fair (Fi 0 
= 0,209), on peut calculer la pression partielle 
de 1’0 2 dans Fair inspire (Pi 0 ), soit 21,33 kPa 
environ (p. 106). Au fur et a mesure que l'alti- 
tude s'eleve au-dessus du niveau de la mer, la 
P bar , etdonc laPi 0 (A, colonne 1), diminuent de 
meme que la pression partielle de F0 2 dans les 
alveoles (Pa 0 ) qui, au niveau de la mer, est de 
13,3 kPa env. 2 (A, colonne 2). Si la Pa q , qui 
determine l'apport d’0 2 , descend sous le seuil 
de 4,7 kPa env. (35 mmHg), des troubles de la 
fonction cerebrale apparaissent par suite d'hy- 
poxie (p. 130). Lors d'une respiration normale, 
ce seuil serait atteint a une altitude de 4000 m 
env. (A, courbe en pointille dans la colonne 2). 
Mais la diminution de la PQ provoque, grace 

aux chemorecepteurs (p. 132) une augmenta¬ 
tion du debit ventilatoire V T (respiration par 
manque d’0 2 ) (A, colonne 4). De ce fait, 
davantage de C0 2 est rejete, de sorte que la 
Pa c0 et, par suite aussi, la Pa C02 diminuent 
(v. ci-dessous). Comme on peut le voir a partir 
de 1'equation des gaz alveolaires, 


= Pi,., 


QR 


15.91 


(QR = quotient respiratoire, p. 120 et 228), cette 
chute de Pa c6 amene une elevation de la Pa q . 
Ainsi, la Pa q critique n'est atteinte qu'autour 
de 7000 m (gain d'altitude; A). 


L'acceleration maximale de la respiration en 
cas de manque d’0 2 (env. 3 fois la respiration de 
repos) est relativement faible, lorsqu'on la com¬ 
pare a celle (multipliee par 10) qui intervient 
lors d'un effort physique important en altitude 
normale (p. 74, C3). Ceci est du au fait que 
l'hyperventilation entraine une chute de la P co 
arterielle (Pa co ) dans le sang; il en resuite une 
alcalose respiratoire (p. 144). Cela se traduit 
cependant par une diminution de la stimulation 
respiratoire par les chemorecepteurs centraux 
(p. 132), effet qui s'oppose a la stimulation par 
les recepteurs a T0 2 . L'alcalose respiratoire est 
neanmoins compensee au bout d'un certain 
temps par une augmentation de 1'elimination du 
HC0 3 ~ (p. 144). De ce fait, le pH sanguin se 
rapproche a nouveau de la normale, et la stimu¬ 
lation respiratoire peut alors etre mise en evi- 
136 dence par le deficit d’0 2 . L'excitation des 
chemorecepteurs a 1’0 2 en altitude provoque 


aussi une augmentation de la frequence car- 
diaque; un apport d'O, suffisant dans les tissus 
est egalement assure par Vaugmentation du 
debit cardiaque. 

L'erythropoiese (p. 88 et ss.) est egalement 
stimulee par l'altitude : lors d'un sejourprolonge 
en altitude, l'hematocrite s'eleve. Cependant, 
cette augmentation est limitee par l'elevation 
simultanee de la viscosite sanguine (p. 92 et 
188). 

La respiration d’0 2 (a l'aide de bouteilles 
sous pression) permet d'atteindre des altitudes 
> a env. 7000 m. La Pi Q est alors pratiquement 
egale a la pression barometrique (A, colonne 3). 
Par ce moyen, la Pa q critique est atteinte a par¬ 
tir de 12 km sans acceleration respiratoire et 
seulement a 14 km si V T est augmente. Les 
avions long courrier modernes volent de ce fait 
legerement sous ce plafond, de fa?on a per- 
mettre la survie a l'aide de masques a oxygene 
en cas de depressurisation de la carlingue. 

Pour les sejours a des altitudes > a 14 km, 
avec apport d'O , des combinaisons ou des 
cabines pressurisees sont indispensables (vols 
dans l'espace). Au-dessus d'env. 20 km sans ces 
equipements, le point d'ebullition des liquides 
corporels serait atteint (A) car, a cette altitude, 
la pression barometrique devient inferieure a la 
pression de la vapeur d'eau a 37 °C. 

Intoxication par T0 2 

Si la pression partielle de 1’0 2 dans l'air ins¬ 
pire (Pi 0 ) est superieure a la normale (> 22 kPa 
ou 165 mmHg), que ce soit en raison d'une aug¬ 
mentation de la fraction d’0 2 (oxygenotherapie) 
ou une elevation de la pression totale pour une 
teneur en 0 normale (plongee, p. 134), il se 
produit une hyperoxie. La toxicite de V0 2 
depend de la Pi 0 (seuil critique : > 40 kPa env. 
ou 300 mmHg) et de la duree de l'hyperoxie. 
Des lesions pulmonaires apparaissent (diminu¬ 
tion de surfactant, p. 118) lorsque laPi Q s'eleve 

a 70 kPa env. (0,7 at) pendant plusieurs jours ou 
a 200 kPa env. (2 at) pendant 3 a 6 heures. Les 
premiers symptomes en sont la toux et des dou- 
leurs lors de la respiration. Si la Pi Q > 220 kPa 
(2,2 at), ce qui correspond a env. 100 m de pro- 
fondeur de plongee avec alimentation en air 
comprime, des crampes apparaissent, suivies 
d'une perte de connaissance. 

Les prematures perdent la vue s'ils sont 
longtemps exposes a une Pi Q2 » 40 kPa (par 
ex. couveuse), car dans ces conditions, le corps 
vitre se trouble. 









r A. La respiration en altitude (sans accfimatation) 
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Tableau 5.16 Respiration en haute altitude 



























































































Equilibre acido-basique 



pH, tampon, equilibre acido-basique 

La valeur du pH represente une mesure reelle 
de la concentration en ions H + (= activite des 
ions H + = f H • [H + ] ; p. 378) et s'exprime par : 

pH = - log (f H • [H + ]) [6.1] 

Le pH du sang s'eleve en moyenne a env. 7,4 
(valeurs normales, p. 142), ce qui correspond a 
une activite H + d'env. 40 nmol/1. La Constance 
du pH est particulierement importante dans l'or- 
ganisme. Lorsque le pH s'ecarte beaucoup de la 
normale, des troubles du metabolisme, de la 
permeabilite membranaire, de la repartition des 
electrolytes, etc. apparaissent. Des pH sanguins 
inferieurs a 7,0 et superieurs a 7,8 sont incom¬ 
patibles avec la vie. 

Plusieurs tampons pH assurent la Constance 
du pH dans l'organisme (p. 379). Un tampon 
essentiel du sang et d'autres liquides de l'orga- 
nisme est le systeme 

C0 2 + H,0 ^ HCO,- + H 4 [6.2] 

Pour un pH donne dans une solution, le rapport 
des concentrations des «bases» tampon (ici : 
[HC0 3 ~]) et des «acides» tampons (ici : [COJ) 
est determine par la valeur du pK (equation 
d'Henderson-Hasselbalch \ A). 

Le systeme tampon C0,/HC0 3 - revet une 
grande importance dans le sang : non seulement 
il peut tamponner les ions H + , mais aussi les 
concentrations des deux constituants du tampon 
peuvent varier sensiblement, independamment 
l'une de l'autre : la [CO,] par la respiration, la 
[HC0 3 “] par lefoie et \es~relns (A; p. 174). De ce 
fait, on parle de systeme tampon ouvert (p. 140). 

Parmi les autres tampons du sang (= tam¬ 
pons non bicarbonates}, le plus important est 
Phemoglobine contenue dans les erythrocytes 
(320 g Hb/1 d'erythrocytes ; MCHC, p. 890) : 

HbH — Hb- + H 4 [6.3] 

oxy-HbH ;=- oxy-Hb- + H 4 [6.4] 

L’oxy-Hb relativement acide capte moins 
d'ions H + que l'Hb- reduite (p. 124). De ce fait, 
si de l'Hb est oxygenee en oxy-Hb dans les 
poumons, des ions H + sont liberes. C'est pour- 
quoi, la reaction [ 6 . 2 ] se deplace vers la gauche, 
ce qui libere du CO de la liaison chimique, et 
provoque ainsi son rejet par la respiration. 

Les proteines plasmatiques ainsi que les phosphates 
inorganiques (H 2 P0 4 “ ^ H + + HP0 4 2 ~) et organiques 
(dans l'erythrocyte) constituent d'autres tampons non 
bicarbonates. Les tampons organiques et inorganiques 
intracellulaires des differents tissus peuvent aussi servir 
de tampon. 



Le pouvoir tampon d'une solution est determine 
par la capacite tampon (mol • l -i • [ApH] 1 ). 
C'est la quantite d'ions H + ou OH - qui peuvent 
etre ajoutes par unite de volume pour un chan- 
gement de pH d'une unite, c'est-a-dire que la 
valeur tampon est donnee par la pente de la 
courbe de titrage de ce tampon (p. 380, B). La 
capacite tampon depend a) de la concentration 
du tampon et b) du pH. Plus ce dernier est eloi- 
gne du pK du tampon, plus la capacite tampon 
est faible (p. 380). La capacite tampon du sang 
est d'env. 75 mmol • l " 1 • (ApH ) -1 pour un pH de 
7,4 et une P(,Q constante. Etant donne que la 
capacite tampon du sang depend de la P co , on 
utilise comme mesure clinique de son pouvoir 
tampon la concentration des bases tampon 
dans le sang qui, normalement, est d'env. 
48 meq/1 (p. 142 et 146). Elle est la somme des 
concentrations de toutes les formes de tampons 
qui peuvent capter des ions H 4 , c'est-a-dire 
HC0 3 _ , Hb“, oxy-Hb“, diphosphoglycerate, 
anions des proteines plasmatiques, HP0 4 2 , etc. 

Le pH du sang peut etre modifie par les 
facteurs suivants (A et p. 142 et s.): 

• des ions H + peuvent etre directement apportes 
soit par les aliments (vinaigre par ex.) ou par le 
metabolisme, ou bien etre elimines du sang (par 
le rein par ex., p. 174etss.); 

• des ions OH - sont apportes avec les sels 
(basiques) des acides faibles lors d'une alimen¬ 
tation essentiellement vegetale; 

• la concentration en CO peut changer par ex. 
a la suite de modifications de la production de 
CO 2 lors du metabolisme ou du rejet du CO 
par les poumons. Si [CO,] diminue, le pH aug- 
mente et inversement (A : [CO,] est le denomi¬ 
nates de l'equation !); 

• le HC 0 3 “ peut etre directement elimine du 
sang (excretion de HC0 3 ~ par les reins ou lors 
de diarrhees; p. 176 et 142), l'augmentation ou 
la diminution de la [HC0 3 ] provoquant respec- 
tivement une augmentation ou une chute du pH 
(A : [HCO,] est le numerates de l'equation). 
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6 EquJFibre acido basique 


1 Le tampon bicarbonate-dioxyde 
de carbone 

Dans toute solution tampon la valeur du pH est 
; etroitement liee au rapport des concentrations 
du couple tampon par l'intermediaire de la 
± valeur du pK a (p. 378). Dans une solution de 
bicarbonate, le rapport entre la concentration en 
bicarbonate [hco 3 -] et la concentration en 
dioxyde de carbone [C0 2 ] determine le pH 
I (Al, equation d'Henderson-Hasselbalch). Si par 
I ex. [HCO,-] = 24 mmoVl et [COJ = 1,2 mmol/1, 
le rapport [HC0 3 ]/[C0 2 ] = 20. Si l'on introduit 
log 20 (= 1,3) et pK a (=6,1) dans l'equation, on 
obtient un pH de 7,4 (A2). Si par ex. la [HCOf ] 
I tombe a 10 et la [C0 2 ] a 0,5 mmol/1, le rapport 
J entre les deux valeurs ne varie pas, done le pH 
I reste inchange. 

Si des ions H + sont introduits dans une solu¬ 
tion tamponnee, ils se lient a la base du tampon 
I (ici HC0 3 ) ce qui donne l'acide tampon : HC0 3 “ 
+ H + -« C0 2 + Hft. Dans un systeme ferme 
I (ou le C0 2 ne peut pas s'echapper; A3) la quan¬ 
tity d'acide tampon (C0 2 ) qui se forme est exac- 
l tement la meme que la quantite de base tampon 
(HC0 3 ~) qui est consommee ; l'inverse est ega- 
lement valable lorsqu'on ajoute des ions OH“. 
Les valeurs initiales qui ont ete indiquees, a 
savoir 24/1,2 mmol /1 pour [HC0 3 -]/[C0 2 ] (A2), 
varient lorsqu'on ajoute par ex. 2 mmol /1 d'ions 
H + et deviennent 22/3,2, le pH tombant a 6,93 
(A3). Ceci signifie que la capacite tampon de 
HC0 3 7C0 2 est tres faible dans un systeme 
ferme, puisque la valeur du pK =6,1 est tres 
eloignee du pH fixe (7,4) (p. 138'et p. 380). 

Mais si le C0 2 qui se forme en plus est 
enleve de la solution (systeme ouvert; A4), 
seule la [HCO,-] varie lorsqu'on ajoute des 
ions H* (2 mmol/1). Le rapport [HCO,-]/[CO;,] 
(= 22/1,2) et done aussi le pH (7,36) diminuent 
beaucoup moins dans ce cas que lors du tam- 
ponnage dans un systeme ferme. Le pouvoir 
tampon du bicarbonate dans l'organisme pro- 
voque la formation d'un systeme ouvert, car 
la pression partielle du C0 2 (P co ) et done 
la [C0 2 ] du plasma (= a • P co ; p. 2 126) sont 
reglees par la respiration (B). Normalement, la 
quantite de C0 2 rejetee est egale a la quantite de 
C0 2 produite lors du metabolisme (15000 a 
20000 mmol/j). II regne dans les alveoles une 
P co constante (p. 120 et s.) qui modifie la P c0 
plasmatique a chaque passage pulmonaire, 
autrement dit, la Pa co dans le sang arteriel reste 
egalement constante' Un apport peripherique 
d'ions H + provoque une augmentation de la P co 
dans le sang veineux (H + + HCO,- -> CO f 
140 H 2 0 ) (Bl). Le CO, supplementaire est rejete 

tres rapidement par le poumon, de sorte que la 


P CQ arterielle ne varie pratiquement pas malgre 
l'aadition d'ions H + (systeme ouvert). 

Le calcul ci-apres montre qu'une telle augmentation du 
rejet de C0 2 n'est quantitativement pas tres, importante : 
par ex si la production d'ions H + dans 1'organisme est 
doublee en l'espace d'une journee (normalement 
60 mmol/j), il se forme (sans tenir compte du tampon 
non bicarbonate) 60 mmol de C0 2 supplementaires par 
jour, ce qui represente env. 0,3% seulement du rejet nor¬ 
mal de C0 2 par jour. 

Dans son principe, l'apport d’OH - periphe¬ 
rique agit de faqon analogue. Etant donne que 
OH- + C0 2 - HCO,-, la [HC0 3 ] augmente et 
la P co du sang veineux est plus faible que la 
normale. Par suite de la diminution du rejet de 
CO , la P arterielle n'est en rien modifiee 
(B2). 

Pour un pH de 7,4, le systeme tampon ouvert 
HC0 3 7C0, (P 0 constante de 5,33 kPa) inter- 
vienbpour les 2/3 env. dans le pouvoir tampon 
du sang (p. 138). Le reste est pris en compte par 
les tampons non bicarbonates (principalement 
intracellulaires). 

Les tampons non bicarbonates (TNB) sont 
les tampons dans un systeme ferme; autrement 
dit, leur concentration totale [base TNB] + 
[acide TNB] reste constante, meme apres un 
tamponnage. La capacite tampon du sang est 
toutefois notablement modifiee lorsque la 
concentration en hemoglobine change, etant 
donne que Vhemoglobine est le TNB le plus 
important (p. 138 et 146). Les TNB intervien- 
nent avec le systeme HC0 3 7C0 2 dans les 
troubles du metabolisme acido : basique (p. 142), 
mais ils deviennent les seuls tampons efficaces 
lors des troubles d'origine respiratoire (p. 144). 



r Pouvoir tampon du bicarbonate dans un systems forme et dans un systems ouvert - 


6,i +tog 

<W 


[HCO/J mmol/E 


[HCOjI 




24 


[CO f J mmof/l 
Equation d'Hendmon^aiselbateh 


24 mmot/1 



1,2 mmd/1 


Apport d'H 



4 —— 

2HCO, + 2H l -» 2CO, + 2HjO 

* ^8,0 
' f 7,0 


Systems femte ■ pH 6,93 


System* ouvert : pH 7,36 



- B. Pouvoir tampon du bicarbonate dans le sang (systems ouvert) 
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Tableau 6.2 Le systeme tampon HCO } /CO 
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Acidows «t alcaloses 

La regulation de l'equilibre acido-basique a 
pour premier but de maintenir le pH du sang 
constant (done aussi celui de l'organisme). Les 
parametres acido-basiques normaux du 
plasma (mesures dans le sang capillaire arteria- 
lise) sont reportes, dans le tableau ci-dessous 
(P co et [HC0 3 _ ] dans les erythrocytes, v. tabl. 
P-124): 



Femmes 

Hnmmes 

|H + | (mmci/l) 

39,8 ± 1,4 

40.7 ± 1.4 

pH 

7,40 ± 0,015 

7,39 ± 0,015 

P C0 ,(kFa) 

5,07 ± 0*3 

5,47 ±03 

[HCOJ I mmol/]} 

24 ± 2,5 

24 ± 23 


L'equilibre acido-basique est assure lorsque les 
bilans ci-apres sont equilibres dans l'organisme : 

1. (Apport ou production d'ions H + ) - (apport 
ou production de HC0 3 - ) = (elimination d'ions 
H + ) - (elimination de HC0 3 ) » 60 mmol/J (selon 
l'alimentation), 

2. (Production de CO ) = (elimination de 
C0 2 ) * 15000 a 20000 mmol/j. 

Dans le bilan 1, la production d'ions H + (HC1, 
H 2 S0 4 , acide lactique, H 3 P0 4 , etc.) et l'elimina- 
tion adequate des ions H + par les reins (p. 174 et 
ss.) jouent les roles principaux. Cependant, une 
alimentation vegetale par ex., peut entrainer un 
apport important de HC0 3 - (metabolisme : OH - 
+ C0 2 -< HC0 3 - ; p. 138). Pour que l'equilibre 
soit retabli, le HC0 3 - est elimine dans l'urine 
(pour cette raison, l f urine d'un vegetarien est 
alcaline). 

lioubles. Si le pH sanguin s'eleve au-dessus 
de la limite superieure de la normale (voir tabl.), 
on parle d'alcalose, s'il chute au-dessous de la 
limite inferieure on parle d'acidose. Si l'origine 
du trouble est une modification primaire de la 
P co du sang, il s'agit d'un trouble respiratoire 
(p. 144), alors qu'un changement primaire de la 
[HC0 3 - ] entraine un trouble metabolique (= non 
respiratoire). Ces perturbations peuvent etre 
compensees partiellement ou (presque) totale- 
ment. 

Troubles metaboliques (non respiratoires) 

Acidose metabolique. Elle peut avoir les 
causes suivantes : 1. une insuffisance renale ou 
un defaut de secretion tubulaire d'ions H + loca¬ 
lise, d'ou une incapacity a eliminer les ions H 1 ' 
produits (acidose renale); 2. une hyperkaliemic 
(p. 180) ; 3. une production accrue de p- 
hydroxybutirate et d'acetate (diabete sucre, 


jeune); 4. une degradation anaerobic accrue du 
glucose en acide lactique (-• lactate - + W) lors 
d'une activite physique intense (p. 74) ou d'une 
hypoxie, par ex.; 5. une production accrue 
d'HCl et de H 2 S0 4 par le metabolisme, conse- 
cutif a un apport proteique eleve ; 6. une perte 
de HC0 3 - par le rein ( acidose tubulaire renale 
proximate ou utilisation d'inhibiteurs de l'anhy- 
drase carbonique) ou dans les diarrhees; 7. 
kyperkaliemie. 

Dans tous ces cas, il se produit avant tout 
un tamponnage (Al) des ions H + exceden- 
taires (toute perte de HC0 3 - par les reins ou 
l'intestin correspond aussi a une augmentation 
des ions H*). Le HC0 3 - et les bases tampon 
non bicarbonates (TNB - ) participent respecti- 
vement dans un rapport de 2/3 pour 1/3 a ce 
tamponnage, le C0 2 forme a partir du HC0 3 “ 
quittant l'organisme par les poumons (systeme 
ouvert; p. 140). La concentration standard en 
bicarbonate [HC0 3 - ] st , la concentration reelle 
en bicarbonate [HC0 3 - ] rae]le , tout comme la 
concentration en bases tampon [BT] dimi- 
nuent (exces de base negatif; p. 146). 

La deuxieme etape est la compensation 
respiratoire (A2) de l'acidose non respira¬ 
toire : l'abaissement du pH conduit (par l'in- 
termediaire des chemorecepteurs centraux) a 
une augmentation du debit ventilatoire et 
celle-ci entraine a son tour un abaissement de 
la P ca alveolaire et arterielle (hyperventila¬ 
tion; A2a). Ainsi, non seulement le rapport 
[HC0 3 - ]/[C0 2 ] se rapproche a nouveau de la 
normale (20:1), mais le TNB-H aussi est 
retransforme en TNB - (en raison de l'augmen- 
tation du pH) (A2b). Ce processus entraine 
egalement une consommation de HC0 3 - qui 
doit etre necessairement compensee par un 
rejet supplementaire de C0 2 par le poumon 
(A2c). Si la cause de l'acidose persiste, la 
compensation respiratoire devient insuffisante. 
Une augmentation de Velimination des ions 
W par les reins devient alors necessaire 
(p. 174 et ss.). 

Alcalose metabolique. Elle est provoquee 

notamment par : 1. une entree de bases (par ex. 
perfusion de HC0 3 - ) ; 2. l'augmentation de la 
degradation des anions organiques (par ex. le 
lactate - , l’a-cetoglutarate 2- ) ; 3. me perte d'ions 
H + a la suite de vomissements (p. 238) ou par 
hypokaliemie et, 4. un deficit volumique. Le 
tamponnage de ce trouble evolue suivant le 
meme schema que lors de l'acidose metabo- 
lique ([HC0 3 - ] st augmente, exces de base posi- 
tif). Une compensation respiratoire par 
hypmentilation est toutefois limitee en raison 
du manque simultane d’0 2 . Si l'alcalose n'est 
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6 EquMIbre acldo-basique 


pas d'origine renale, elle peut etre comgee par 
une augmentation de Velimination urinaire 
d'ionsHCOf. 

Troubles respiratoires 

Si la quantite de CO rejetee est plus importante 
que celle produite par le metabolisme (hyper¬ 
ventilation), la P f02 du plasma diminue (hypo- 
capme), ce qui conduit a une alcalose 
respiratoire. A l'inverse, si la quantite de C0 2 
rejetee est trop faible (hypoventilation), laP C0 
plasmatique augmente (hypercapnie), ce qui 
donne lieu a une acidose respiratoire (B). Si, 
lors d'une acidose metabolique (p. 142), le 
HC0 3 ~ et les bases tampon non bicarbonates 
(TNB-) tamponnent parallelement la chute du 
pH, lors d'une acidose respiratoire les deux sys- 
temes tampon ont un comportement tres diffe¬ 
rent (Bl). Dans ce cas, le tampon HC0 3 ~/C0 2 
n'est pas efficace car, dans les perturbations res¬ 
piratoires, les modifications de P C p sont la 
cause et non le resultat de celles-ci; comme 
c'est le cas dans les troubles metaboliques. 

Acidose respiratoire. Ses causes sont une 
reduction du tissu pulmonaire fonctionnel (par 
ex. tuberculose), une gene au niveau de 
l'echange gazeux alveolaire (lors d'un cedeme 
pulmonaire par ex.), une stimulation ventilatoire 
insuffisante (par ex. lors d'intoxication par les 
barbituriques), une restriction des mouvements 
de la cage thoracique (par ex. suite a une sco- 
liose), etc. L'hypercapnie provoque une eleva¬ 
tion de la concentration du CO dans le plasma 
([C0 2 ] = a • P c0 ), ce qui entraine une augmen¬ 
tation de la production de HC0 3 “ et d'ions H* 
(Bl, a gauche). Les ions H + sont tamponnes 
par les bases TNB (TNB- + H + -» TNB-H ; BL 
a droite), alors que \&(HC0 3 ~] rMlt augmentt:'. 
Contrairement a ce qui se passe dans l'acidose 
metabolique, la [HCO~] reste inchangee, du 
moins initialement (car elle est determinee pour 
une P co normale ; p. 146), tout comme la [BT], 
car [TNB-1 diminue dans la meme proportion 
que [HC0 3 “] augmente. Etant donne que la 
[HC0 3 "] rfe]| augmente dans une proportion bien 
moindre'que la [COJ, le rapport [HC0 3 “]/fC0 2 ] 
est plus faible que la normale, et le pH diminue 
(acidose). 

Si l'elevation de la P co persiste, un proces¬ 
sus de compensation renale du trouble respira¬ 
toire se declenche (B2) : apres 1 a 2 jours, 
l'excretion d'ions NH 4 + par le rein est accrue, de 
meme que celle d'ions H + (sous forme d'acide 
titrable). Chaque ion NH 4 + excrete epargne un 
ion HC0 3 “ hepatique et pour chaque ion H + 
secrete par la cellule tubulaire un ion HCO - est 


rejete dans le sang (p. 174 et ss.). Ce processus 
se maintient jusqu'a ce que le pH se soit a nou¬ 
veau a peu pres normalise, malgre l'elevation de 
la P co . Une fraction du HCO,- est utilisee pour 
capter les ions H + qui, pendant l'augmentation 
du pH, sont de nouveau liberes a partir de la 
reaction TNB-H - * TNB- + H + (B2, a droite). 
Comme la compensation renale s'installe relati- 
vement lentement, le pH est plus fortement 
diminue lors d'une acidose respiratoire aigue 
que lors d'une acidose chronique. Dans ce der¬ 
nier cas, la [HC0 3 “] r6eIle peut augmenter de 
1 mmol pour chaque elevation de 1,34 kPa de la 


Alcalose respiratoire. La cause de ce 

trouble est l'hyperventilation d'origine psy- 
chique ou en haute altitude (respiration par 
manque d'O,; p. 136), ce qui entraine une 
chute de la P co plasmatique. De ce fait, la 
[HC0 3 ] r&lle baisse aussi quelque peu, car une 
fraction du HC0 3 “ se transforme en C0 2 (H + + 
HC0 3 _ -» C0 2 + H 2 0) et, pour cette reaction, 
des ions H + sont fournis en permanence par les 
TNB (tamponnage : TNB-H -< TNB- + H + ). 
Pour la meme raison, la [HC0 3 _ ] r6c]le diminue 
aussi lors d'une compensation respiratoire 
d'une acidose metabolique (p. 143 A en bas et 
p. 146). Pour que le pH se normalise (compen¬ 
sation), il faut qu'il y ait une nouvelle diminu¬ 
tion de la [HC0 3 ] rtel]e . Ceci est realise par les 
reins qui eliminent davantage de HCO,- (par 
diminution de la secretion des ions H* par les 
tubules) (compensation renale). 

Lors d'une acidose ou d'une alcalose respira¬ 
toire aigues, le C0 2 passe du sang dans le 
liquide cephalorachidien beaucoup plus vite 
que les ions HC0 3 “ et H + , et declenche des 
variations de pH relativement fortes dans le 
LCR ou les TNB sont en faible concentration 
(p. 126). Ces variations constituent le stimulus 
adequat pour les chemorecepteurs centraux 
(P.132). 
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Tableau 6.4 Arfdotes et alcafoses II 
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Mesure des rapports acide-base 

Pour le systeme tampon HC0 3 7C0 2 1'equation 

d'Henderson-Hasselbalch s'ecrit: 

pH = pK ri + log (fHCO,-|/[CO,l) [6.5] 

Comme [CCy = a • P co (p. 126), l'equation 6.5 
comprend deux grandeurs constantes (pour le 
plasma a 37 °C) a savoir : le pK (= 6,1) et a (= 
0,225 mmol • V • kPa-'; v. aussi p. 126). Par 
ailleurs, l'equation 6.5 comporte trois variables : 
pH, [HC0 3 -] et P(;(, . Si l'une d'elles est mainte- 
nue constante ([HC0 3 ~] par ex.), il en resulte que 
les deux autre s (P co et pH) sont dependantes 
l'une de l'autre : si on represente graphiquement 
le logarithme de la P co en fonction du pH, on 
obtient une droite (A-C et p. 382). 

Dans une solution de HCO^- sans aucun tampon, la 
[HCO, - ] reste constante alors que la P c0 varie en fonc¬ 
tion des changements du pH (A, ligne continue) Pour 
chaque valeur de [HC0 3 ], on peut de meme tracer des 
droites de la [HC0 3 ] (A et B, lignes orange en tirets) 
qui sont paralleles les unes aux autres. En A-C, 
l'echelle a ete choisie de sorte que les pentes de ces 
droites forment un angle de 45° avec les coordonnees. 
Ces droites de la [HCO,-] ne figurent pas dans le nomo- 
granime C [Siggaard-Andersen), mais seulement leur 
intersection avec la ligne horizontal tracee a partir de 
la valeur de P co normale de 5,33 kPa (= 40 mmHg). 

Le sang contient non seulement des ions HCO, 
mais egalement des tampons non bicarbonates 
(TNB) (p. 138). Done si laP co estmodifiee, les 
variations de pH seront comparativement 
moindres (p. 144) et les pentes des droites du 
nomogramme ^co/pH deviennent alors •supe- 
rieures a 45° (B, lignes verte et rouge). Cela 
signifie qu’un changement de la P co s'accom- 
pagne d'une variation dans le meme'sens de la 
[HC0 3 ~] (p. 144). De ce fait, on distingue dans 
chaque test sanguin la concentration de bicarbo¬ 
nate reelle [HC0 3 ’] r(Mle de la concentration de 
bicarbonate standard [HC0 3 ] st qui, par defini¬ 
tion, correspond a la P co normale = 5,33 kPa. La 
[HC0 3 _ ] si permet ainsi revaluation de [HC0 3 ~] 
independamment des changements de P w . 

Si la droite P co /pH du sang est connue, on 
peut determiner [HC0 3 ~] st et [HC0 3 “] rte ,| . En 
effet, la valeur de la [HC0 3 ~], t designe la droite 
de la [HCO,'] (B, orange) qui est coupee par la 
droite P co ypH du sang (B, C, verte et rouge) 
pour une P co normale de 5,33 kPa (B, C, points 
0 et d). Par contre, [HC0 3 ~l r6ei . je sera lue sur la 
droite de la [HC0 3 ] qui est coupee au niveau de 
la P co 2 vra ie- Etant donne que d'ordinaire P co 
normale et P CQ vraie sont equivalentes, on aura 


done [HCO,-] rtt||= = [HCO;,-],,. Si, par contre, 
la P co s'ecarte de la valeur normale (B, C, 
point c), on lit la [HC0 3 ~] rfo]|e sur la droite de la 
[HCO,-] (B, C, droite a 45°, en tirets) sur 
laquelle se situe la P co vraie (B, C, point c). 

Determination des droites P c0 /pH du 

sang. Avec la methode d'equilibration (Astrup) 
on mesure le pH a trois reprises : 1. sur l'echan- 
tillon sanguin inchange, 2. apres equilibration a 
une P co elevee (par ex. 10 kPa, C, points A et 
a), 3. apres equilibration a une P co basse (par 
ex. 2,7 kPa, C, points B et b). Sur les droites 
A-B ou a-b on peut lire la P co initiale corres- 

pondant au pH de la me'sure 1. Dans les 
conditions normales (C, majuscules) 
[HCO,-] r&||e= [HCO,] s| 

= 24 mmol/1 (C, points 
E et D). L'exemple 2 (C, minuscules rouges) 
indique un trouble de l'equilibre acido- 
basique : la valeur du pH est trop basse et la 
[HC0 3 ~] st (C, point d) a chute a 13 mmol/1 (aci- 
dose metabolique). Pour une compensation res- 
piratoire partielle (p. 142), laP co est egalement 
tombee (a 4 kPa), ce qui a rabaisse la 
[HC0 3 '] r . c]le a 11 mmol/1 (C, point e). 

Les valeurs de base tampon totale (BT) et 
de l'exces de base (EB) (p. 142) peuvent etre 
lues en C : la difference entre la valeur de BT 
lue et la valeur normale de BT determine EB 
(par lecture directe : points F et/). De ce fait, le 
point G est dependant du contenu du sang en 
Hb (C, [Hb]/BT). De meme, comme pour 
[HC0 3 “] s( , un ecart de EB par rapport a la nor¬ 
male (0 ± 2,5 meq/1) permet le diagnostic d'un 
trouble primaire metabolique. 

La droite p C o/P H d'un echantillon sanguin peut aussi 
etre determinee en C, lorsque 1 la P co (sans equilibra¬ 
tion), 2 le pH et, 3 la concentration'd'hemoglobine 
dans le sang sont connus. Connaissant 1. et 2., on peut 
marquer le point de la droite recherchee (C, point c) La 
droite doit des lors passer par ce point, de fa 9 on a ce 
que BT (point g) - BT norniale (qui depend du pH) soit 
egal a EB (point/). 
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Tableau 6.5 Me sure des rapports acide-base 
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Rein 


Fonction et structure du rein 

Le principe du fonctionnement renal consiste 
dans le fait que 

1. au niveau du glomerule, un tres grand volume 
de liquide est filtre a partir du sang (taux de fil¬ 
tration glomerulaire = TFG) dans le tubule 
(urine primitive) et contient, outre l'eau, les 
petites molecules du plasma, et que 

2. par la suite, au niveau du tubule et du tube 
collecteur, les constituants de l'urine primitive 
retournent dans le sang a travers la paroi du 
tubule (reabsorption), et ce, 

- dans des proportions differentes selon la sub¬ 
stance (par ex. glucose > uree) et 

- en quantite variable pour la meme substance 
(par ex. Na + ou H.,0), selon le besoin (regula¬ 
tion). 

Le reste du filtrat est e limine avec l'urine (excre¬ 
tion). Quelques substances devant etre eliminees 
rapidement par 1'organisme (par ex. des toxines), 
sont a la fois filtrees et, de plus, transportees des 
cellules tubulaires et aussi a l'echange de sub¬ 
stances dans la lumiere du tubule : secretion. 

Une des fonctions du reins est de contrdler, 
par une reabsorption reglee sur les besoins, 

Yelimination du sel et de l'eau pour maintenir la 
Constance du volume et de Vosmolalite du com- 
portement extracellulaire. En adaptant 1'elimi¬ 
nation des ions H + et HCO, a leur absorption 
dans 1'organisme ainsi qu'aux processus respi- 
ratoires et metaboliques, le rein participe aussi a 
la regulation de I'equilibre acide-base. De plus, 
il lui incombe S eliminer les produits terminaux 
du metabolisme et les substances etrangeres 
(par ex. uree, acide urique ou medicaments 
et toxines), mais aussi de conserver simultane- 
ment les composants essentiels (par ex. glucose, 
acides amines). Enfin, le rein est le site de 
production d'hormones (angiotensine II, ery- 
thropoietine, thrombopoi'etine, calcitriol, prosta- 
glandines, etc.) etjoue un role annexe dans le 
metabolisme (par ex. degradation des proteines 
et des peptides, gluconeogenese, formation de 
farginine). 

Parties du nephron 

- Les corpuscules renaux de Malpighi (dia- 
metre env. 0,2 mm), situes dans le cortex renal 
(A), sont constitues de la capsule de Bowman et 
du glomerule (B), lui-meme loge dans la cap¬ 
sule qui est formee d'un feuillet parietal et d'un ~ 
feuillet visceral separes par l'espace capsulaire 

1 ^ dans lequel se produit la filtration de l'urine 
primitive (B). Une arteriole (vas offerens) 


amene le sang au glomerule et la, se divise en 
capillaires qui fusionnent a nouveau pour for¬ 
mer une arteriole efferente (vas efferens}, celle- 
ci donnant naissance a un reseau capillaire 
pentubulaire (p. 150). Cote sang, le filtre glo¬ 
merulaire (B) est constitue de Vendothelium 
fenestre des capillaires glomerulaires (taille des 
pores : 50 a 100 nm); s'y attachent, cote urine, 
la membrane basale et enfin le feuillet visceral 
de la capsule de Bowman, dont les cellules 
(podocytes) se terminent en digitations encheve- 
trees appelees pedicelles. Les espaces, en forme 
de fentes menagees entre ces derniers, sont 
recouverts d'une membrane dite afente dotee 
de pores de 5 nm de diametre. Ceux-ci sont 
constitues par une proteine, la nephrine, qui est 
fixee au cytosquelette des podocytes. 

• Le tube proximal (A, en vert fonce) qui 
constitue la partie la plus longue (env. 10 mm) 
du nephron, est contourne dans sa partie initiale 
(tube contourne proximal, A3) puis se prolonge 
par une section droite (pars recta; A4). 

• L'anse de Henle debutant par la partie termi¬ 
nate de la pars recta (A4; v. ci-dessus), se pour- 
suit par une branche grele descendante puis par 
une partie terminate large descendante (dans la 
medullaire renale) (A5), une branche grele 
ascendante (seulement dans les anses longues) 
et un segment large ascendant (A6). Dans son 
prolongement on trouve un amas de cellules 
specialises (la macula densa ; p. 184) quijoux- 
tent les capillaires glomerulaires du nephron 
concerne. Seulement 20% environ des anses 
des nephrons dits juxtameduiiaires parviennent 
jusque dans la zone medullaire interne. Les 
nephrons corticaux ont des anses plus courtes 
(Aetp.150). 

• Le tube distal (A, vert clair) debute par une 
portion droite (= partie large ascendante de 
l'anse de Henle, A6) suivie par une partie 
contournee (A7). 

Le tube distal, par l'intermediaire d'un tube 
jonctionnel (A8), rejoint les tubes collecteurs 
(A9) repartis en une wne corticate et une zone 
medullaire qui lui fait suite. Ceux-ci confluent 
dans le bassinet au niveau de la papille renale. 
Le tractus urinaire se prolonge par deux 
conduits (les ureteres) par lesquels l'urine par- 
vient dans la vessie urinaire (regulation : p. 78 
et ss.), d'ou elle est emise a l'exterieur par 
Vuretre. ^ 
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Tableau 7,1 Functions et structure du rein 



































7 Rein 


Vascularisation du rein 

A partir des arteres arquees (Al) situees a la 
jonction du cortex et de la medullaire, rayon- 
nent les arteres interlobulaires (A2) qui pene- 
trent dans le cortex et dont naissent les 
arterielle s afferentes (A3). II s'y connecte deux 
reseaux de capillaires disposes en serie (A et 
B). Dans le premier reseau, celui des capillaires 
glomerulaires (p. 148), on note une pression 
relativement elevee (B et p. 152) dependant des 
diametres respectifs de 1'arteriole afferente et de 
l'artenole efferente a la sortie du glomerule 
(A3, 4). Le second reseau de capillaires enve- 
loppe les tubules corticaux (capillaires periiu- 
bulaires; A). II sert a l'irrigation des cellules 
tubulaires et aussi a l'echange de substances 
avec la lumiere tubulaire (reabsorption, secre¬ 
tion ; p. 154etss.). 

Le debit sanguin renal important (= FSR 
= flux sanguin renal), de l'ordre de 1,2 1/iiiin 
env. (20 a 25 % du debit cardiaque), sert en pre¬ 
mier lieu a l'obtention d'un TFG eleve (env. 
120 ml/min). II en resuite une tres faible diffe¬ 
rence artenoveineuse en 0. (env. 15 ml/1 de 
sang). La consommation d’0 2 (env. 18 ml/min) 
est utilisee pour le metabolisme oxydatif du 
cortex renal (acides gras, etc.). Celui-ci abesoin 
de beaucoup d'ATP pour les processus de trans¬ 
port actif. Dans la medullaire, le metabolisme 
est principalement anaerobie (p. 72). 

Env 90 % du FSR irriguent le cortex et, par g de tissu, 
les debits sanguins dans le cortex, la medullaire 
externe et interne, sont respectivement d'env. 5,0, 1,75, 
et 0,5 ml/min, cette derniere valeur etant encore plus 
elevee que dans la plupart des autres organes (p 213 
A) 

Le rein possede deux types de nephrons qui diffe¬ 
rent notamment par le second reseau capillaire (A) 

• Les nephrons corticaux, dont les tubules sont vas- 
culanses par le reseau capillaire pentubulaire, ont des 
anses de Henle courtes 

• En revanche, des artenoles efferentes des nephrons 
juxtamedullaires (a la limite corticomedullaire) nais¬ 
sent des vaisseaux tres longs (40 mm !), les vasa recta 
qui s’enfoncent dans la medullaire. Ils accompagnent 
en partie les longues anses de Henle des nephrons JUX- 
tamedullairesjusqu'alapointe de lapapille (p. 148) 
Les vasa recta irriguent la medullaire. Lew forme en 
epingle a cheveux est importante pour la concentration 
des urines (p 164 et ss) 

Toute modification dans la distribution du flux san¬ 
guin entre les capillaires des deux types de nephrons a 
une influence sur l'elimination du NaC] en particulier. 
Par ailleurs, le TFG du 2 e type de nephrons est aug¬ 
ments par l'ADH 

150 ^esigne P ar autoregulation du FSR le fait 
que le flux plasmatique renal (FPR, v. ci-des- 


sous) et, a la suite, le TPG ne varient guere (y 
compris sur un rein denerve) lorsque la pres¬ 
sion sanguine systemique varie entre 80 et 
180 mmHg (C). Par un mecanisme encore en 
partie inexplique, la resistance des arteres inter¬ 
lobulaires et des arterioles afferentes - sur les- 
quelles sont connectes les glomerules corticaux 
- s'adapte automatiquement a la pression san¬ 
guine regnante (B, C). Neanmoins, si celle-ci 
tombe en dessous de 80 mmHg, le flux sanguin 
diminue et la filtration cesse (C). Le FSR et le 
TFG peuvent etre controles independamment 
I'un de l'autre du fait que les resistances (en 
serie) dans l'arteriole afferente et dans l'arte- 
riole efferente sont modifiees separement 
(p.152). 

La determination du FSR peut etre realisee 
par la mesure du flux plasmatique renal (FPR, 

normalement env. 0,61/min) : pour ce faire, on 
determine le bilan quantitatif (prmczpe de Fick) 
d'une substance test injectee dans le sang, qui, 
lors d'un passage dans le rein, est presque tota- 
lement eliminee, par ex. l'acide para-amino-hip- 
purique (= PAH). On considere que la quantite 
de PAH/temps, entrant dans le rein par la voie 
arterielle, diminuee de celle quittant le rein par 
la voie veineuse, est egale a la quantite elimi- 
nee/temps. Etant donne que : 

quantite/unite de temps = 

volume/unite de temps • concentration [7.1] 

on obtient l'equation suivante dans laquelle : 
Pa pAH = cone, arterielle du PAH; Pvr pAH = cone, 
du PAH dans la veine renale ; U = cone, uri- 
naire du PAH; Vu = debit urinaire : 

(FPR - Pa mH ) - (FPR ■ Pvr mH ) = Vu • U PAH [7.2] 

ou 

FPR = Vu'U PAH /CPa™-Pvr PAH ) [7.3] 

Pvr pAH ne constituant que le 1/10° de Pa pAH , 
n'est pas mesuree en pratique, mais il en 
est tenu compte, car la clairance du PAH 
(= Vu • U pAH /Pa pAH ; p. 152) estdiviseepar 0,9, 
ce qui aboutit a 

FRP = Vu • U pAH /(0,9 • Pa pAH ) [7.4] 

(Cependant, Pa pAH ne doit pas etre trop elevee, 
sinon la secretion de PAH serait saturee et la 
clairance du PAH beaucoup plus faible que le 
FPR; p. 161 A.) 

Le FSR peut aussi etre calcule a l'aide de 
rhematocrite (Ht; p. 88) et du FPR : 

FSR = FPR/(1 - Ht) [7.5] 
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Tableau 7.2 Vascular! sat Jon du rein 









































7 Rein 


Filtration glomerulaire, clairance 

Le volume de liquide filtre par unite de temps 
par l'ensemble des glomerules constitue le taux 
de filtration glomerulaire (TFG). Le TFG est 
normalement de l'ordre de 120 ml/min/1,73 m 2 
de surface corporelle, c'est-a-dire env. 180 1/j. 
Les 17 1 env. de liquide extracellulaire echan- 
geable passent done plus de 10 fois/j dans les 
tubules renaux. Des 180 1 duTFG/j, env. 99% 
retoument habituellement dans l'espace extra¬ 
cellulaire par reabsorption tabulaire, c'est-a-dire 
qu qV eliminationfractionnelle deVeau repre¬ 
sente en moyenne 1 % du TFG, d'ou une elimi¬ 
nation totale de 1 a 2 1/j (= debit urinaire 
= Vu). (Filtration des substances dissoutes, 
p. 154.) 

Le TFG represente environ 1/5 du FPR 
(p. 150); cette proportion (TFG/FPR) est appe- 
lee fraction de filtration (FF). La FF peut etre 
augmentee par Vatriopeptine (ANP ou facteur 
natriuretique auriculaire, FNA) par ex., qui 
accroit la resistance dans 1'arteriole efferente 
(R ) et la diminue en meme temps dans l'arte- 
riole afferente (R a ). De cette maniere, la pression 
effective de filtration augmente dans les capil- 
laires glomerulaires (v. ci-dessous), sans que la 
resistance totale dans la circulation renale, et 
done le PPR, soient beaucoup modifies. 

La pression effective de filtration (P eff ) est la 
«force» motrice de la filtration. Elle se calcule a 
partir de la pression sanguine dans les capillaires 
glomerulaires (P , env. 48 mmHg) diminuee de 
la pression regnant dans la capsule de Bowman 
env * ^ mmHg) et de la pression onco- 
tique du plasma dans les capillaires (ir ca , 25- 
35 mmHg, v. ci-dessous): 

P = P -P R -k [7.6] 

eff cap Bow cap \ 

Au debut des capillaires, P eft = 48 - 13-25 
= 10 mmHg. En raison de la FF elevee, la 
concentration du plasma en proteines et, de ce 
fait, la JT augmentent tout auJong du reseau 
capillaire (p. 378), alors que la P eff chute. (Pour 
cette raison, la P eB moyenne, P eff , figure dans 
1'equation 7.7.) La filtration cesse (peu avant la 
fin des capillaires), lorsque Ji ca atteint env. 
35 mmHg, la P cfj tombant ainsi a zero ( equilibre 
de filtration). 

Le TFG est le produit resultant de la P eff 
(moyenne pour la totalite des glomerules), de la 
surface de filtration glomerulaire S (qui, bien 
entendu, depend aussi du nombre de glomerules 
fonctionnels) et de la permeabilite a I'eau k du 
filtre glomerulaire. S. k determinant le coeffi¬ 
cient d’ultrafiltration Kp on aura 

TFG = P • K. 

eff I 


Pour mesurer le TFG, on utilise une sub¬ 
stance indicatrice contenue dans le sang et 
ayant les proprietes suivantes : 

- elle doit etre librement filtrable, 

- ne pas etre reabsorbee, ni secretee ulterieure- 

ment dans le tubule, 

- ne pas etre metabolisee dans le rein, 

- ne pas avoir d'effet sur la fonction renale. 

Ces exigences sont remplies, par ex., par l’inu- 
line qui se prete, apres perfusion, a la mesure du 
TFG. Dans certaines limites, on peut aussi utili- 
ser la creatinine, substance endogene, norma¬ 
lement presente dans le sang. 

La quantite d'indicateur filtree par unite de 
temps (A) se calcule a partir de la concentration 
plasmatique de l'indicateur, P. n (g/1) multipliee 
par le TFG (1/min). La quantite d'indicateur/ 
temps apparaissant dans l'urine est la meme 
(selon les criteres 2 et 3, v. ci-dessus). On l'ob- 
tient en multipliant Vu (ml/min) par la concen¬ 
tration urinaire de l'indicateur, U (g/1) soit : 
P • TFG = U -Vu, d'ou: 

Vu U. 

TFG =- fo - (mVmin) (A). [7.8] 

Le terme de droite de la relation 7.8 est appele 
clairance, independamment de la substance 
consideree. Le TFG est alors egal a la clairance 
de Tinuline ou de la creatinine. (Bien que la 
concentration plasmatique de la creatinine (P cr ) 
augmente avec la chute du TFG, la P n'est 
qu'un indicateur tres approximatif de la valeur 
du TFG !) 

On peut definir la clairance comme le volume 
de plasma totalement epure d'une substance 
indicatrice par unite de temps. Le quotient de la 
clairance d'une substance X quelconque par la 
clairance de l'inuline (C x /C in ) est equivalent a 
1'elimination fractionnelle (= EF, p. 154) et 
indique quel pourcentage de la quantite d'X 
filtree a ete elimine. Lorsqu'une substance 
est prelevee du tubule par reabsorption, EF est 
< 1 (Bl, par ex. Na + , CL, glucose, acides ami¬ 
nes). Si EF est > 1, une secretion tubulaire 
se sera ajoutee a la filtration (B2). Avec le 
PAH (p. 150), cette secretion est si forte que 
EF pAH -5 (=500%). 

La quantite (mol/min) d'une substance X 
(librement filtree) totalement reabsorbee ou 
secretee par le rein est egale a la difference 
entre la quantite filtree/temps (TPG . P ) et la 
quantite eliminee/temps (Vu . U ). 


1S2 


[7.7] 
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7 Rein 


Processus de transport dans le 
nephron 

Filtration de substances. Dans le filtrat glomeru- 
laire (p. 152), on retrouve aussi les petites mole¬ 
cules dissoutes dans le plasma (ultrafiltratj. Pour 
determiner la permeabilite du filtre glomerulaire 
(p. 148), on utilise le coefficient de filirabihte, 
f G (= concentration dans le filtrat/concentration 
dans l'eau plasmatique). Le filtre laisse passer 
librement les substances ayant un rayon molecu- 
lairer< 1,8 nm (masse moleculaire < 10000 Dal¬ 
ton) (f G « 1,0). Les substances dont r > 4,4 nm 
(masse moleculaire > 80000 Du/ton, par ex. les 
globulines) ne sont normalement pas filtrables 
(f G = 0). Les molecules dont r est compris entre 
1,8 et 4,4 ne sont que partiellement filtrables 
(f G compris entre 1 et 0), les particules chargees 
negativement passant moins bien (par ex. Yalbu- 
mine : r = 3,4 nm; f 0 - 0,0003). Ceci est du aux 
charges negatives de la paroi du filtre glomeru¬ 
laire qui repoussent les anions. Lorsque des 
petites molecules sont en partie liees a des pro- 
teines plasmatiques (liaison proteique), la frac¬ 
tion liee aux proteines ne peut virtuellement pas 
etre filtree (p. 24). 

Pour les substances restees accrochees m filtre glome¬ 
rulaire, Vepuration se fait probablement par phagocy- 
tose (p. 94 et ss.) grace aux macrophages et aux 
podocytes, cellules mesangiales du glomerule. 

Epitlleliiim tabulaire. Les cellules epitheliales 
du tubule et du tube collecteur sont des cellules 
polaires, c'est-a-dire que leur membrane lumi- 
nale, cote urine, se distingue tres nettement d'un 
point de vue fonctionnel de la membrane basale 
situee cote sang. Les cellules du tube proximal 
(en particulier dans la partie initiale) possedent, 
a leur pole luminal une haute bordure en brosse 
(= microvillosites), ce qui accroit la surface de 
la membrane, tandis qu'au pole sanguin la 
membrane basolaterale presente de profondes 
invaginations (labyrinthe basai). Ces dernieres 
sont en contact etroit avec de nombreuses mito- 
chondries (p. 9B) qui apportent l'ATP aux Na + - 
K + -ATPases (p. 26) localisees dans la 

membrane basolaterale (de toutes les cellules 
epitheliales). Etant donne que la quantite de 
substances a reabsorber diminue fortement de la 
portion proximale a la portion distale du tubule, 
les cellules tubulaires postproximales ne neces- 
sitent pas de bordure en brosse. 

Alors que la permeabilite des deux mem¬ 
branes est determinante dans le transport 
transcellulaire (reabsorption, secretion), la per- 
|fj meabilite de l'epithelium dans le transport 
paraceltulaire depend surtout de l'etancheite 


des jonctions serrees (tight junctions; p. 18). 
Dans le tube proximal, celles-ci sont relative- 
ment permeables aux petits ions et a l'eau, ce 
qui, ajoute a sa grande surface membranaire, 
rend cet epithelium particulierement adapte au 
transport de masse (D, colonne 2). Les portions 
greles des anses de Henle sont egalement relati- 
vement permeables, alors que le segment large 
ascendant et particulierement le reste du tubule 
ainsi que le tube collecteur font partie des epi¬ 
theliums «semi-permeables-» dans lesquels peu- 
vent se creer des gradients chimiques et 
electriques nettement plus importants que dans 
les epitheliums permeables. 

Mesure de la reabsorption, de la secretion 
et de l'excretion d'une substance. Le fait 
qu'une substance filtree dans le glomerule soit 
ou non reabsorbee ou secretee et dans quelle 
proportion, ne peut etre determine simplement 
d'apres sa concentration dans l'urine car celle-ci 
augmente deja du fait de la reabsorption de 
l'eau (p. 164). Celle-ci se mesure par le rapport 
des concentrations de Yinuline (ou de la creati¬ 
nine) dans l'urine et le plasma, U jn /P in . Comme 
ces indicateurs ne sont eux-memes ni reabsor- 
bes, ni secretes (p. 152), leur concentration le 
long du tubule n'est modifiee que par la reab¬ 
sorption d’H 2 0 (A). Si par ex. U in /P in = 200, le 
filtrat aura ete concentre 200 fois pendant son 
parcours Jusqu'a l'urine definitive. (Ceci equi- 
vaut aune elimination fractionnelle de l'eau 
[EF h J de 1/200 ou 0,005 ou 0,5 % du TFG.) Si 
l'on mesure, lors des memes analyses de plasma 
et d'urine ayant permis de determiner U jr /P inJ la 
concentration d'une substance X (filtree libre¬ 
ment et eventuellement secretee), on obtient 
V/Px- Si l'on tient compte de U in /P in , on peut 
alors calculer 1'elimination fractionnelle (EF) 
de X (A et D, colonne 5, en %) a partir de : 

EF x = (U/t>,)/(U„/P,„) [7.9] 

(La relation 7.9 s'obtient de meme a partir de 
Cx/C,-> 152].) 

La reabsorption fractionnelle (RF) se cal- 
cule selon : 

RF = 1 - EF [7.10] 

Reabsorption dans les portions indivi- 
duelles du tubule. Si l'on determine, par 
microponction de portions de tubule definies, 
les concentrations de X et de l'inuline dans le 
liquide tabulaire (= LT x et LT m , A), on peut cal¬ 
culer, de maniere analogue, la fraction de la 
quantite filtree non encore reabsorbee (DF) a 
partir de (LF x /P x )/(LF x /P. n ) et ainsi, la RF ayant 
eu lieu jusqu'a l'endroit donne par 1 - DF (D, 
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7 Rein 


colonne 2 et 3, en%). Le quotient LP/P calcule 
dans le tube proximal, pour diverses substances, 
est indique entre parentheses, colonne 2. 

Reabsorption et secretion de diverses sub¬ 
stances (mecanismes de transport, p. 16 a 30). 
Outre l'eau, de nombreuses substances inorga- 
niques (Na + , C1-, K + , Ca 2+ , Mg 2+ , etc.) et orga- 
niques (HC0 3 “, glucose, acides amines, acide 
urique, uree, lactate, vitamine C, peptides, pro- 
teines et bien d'autres) (C, D et p. 158 et ss.) 
subissent une reabsorption tubulaire (Bl, 2, 
3). Des metabolites de Vorganisme , comme 
l'acide urique, le glucuronide, l'hippurate, les 
sulfates ainsi que des substances exogenes 
(penicilline, diuretiques ainsi que PAH, p. 150) 
parviennent dans l'urine tubulaire (C) par 
secretion transcellulaire (B4). Certaines sub¬ 
stances (Vammoniac [NH ], les ions H* par ex.) 
ne sont produites que par le metabolisme de la 
cellule tubulaire et parviennent ensuite dans le 
tubule par secretion cellulaire. Alors que le 
NH^ diffuse passivement dans la lumiere tubu¬ 
laire (B5), les ions W sont secretes de fa 9 on 
active secondaire (B6 et p. 174 et ss.). 

Le «moteur» de la plupart de ces proces¬ 
sus de transport est le transport de Na + et de 

K* par la Na + -K + -ATPase (p. 26) de la mem¬ 
brane basolaterale du tubule et du tube collec- 
teur. La Na + -K + -ATPase pompe, par voie active 
primaire (c'est-a-dire en utilisant directement 
l'ATP), le Na + de la cellule (indice i) dans le 
sang (indice e) et le K + en sens inverse. De cette 
fa 9 on, se creent deux forces motrices determi- 
nantes pour le transport de nombreuses sub¬ 
stances (incluant Na + et K + ), notamment un 
gradient chimique du Na + ([Na + ] c > [Na + ],) ainsi 
qu'un gradient electrique (car [K + ]. > (K + ] e ) 
c'est-a-dire le potentiel negatif de l'interieur de 
la membrane (p. 32 et 44). 

II convient de noter que le transport transcel¬ 
lulaire implique la traversee de deux membranes, 
en general par deux mecanismes differents. 
Lorsque des substances doivent etre transportees 
activement (c'est-a-dire contre un gradient elec- 
trochimique, p. 26 et s.) a travers la barriere epi- 
theliale (glucose ou PAH par ex.) l'un au moins 
des deux processus de transport membranaire 
associes doit etre actif. 

Interaction des mecanismes de transport. 

Les transports actifs et passifs sont en general 
etroitement lies : tif ) par ex. est reabsorbee pas¬ 
sivement lorsqu'un gradient osmotique (p. 24) 
apparait suite a la reabsorption active d'une sub- 
15 £ stance dissoute (Na + ou glucose par ex.). La 
reabsorption de l'eau entraine, d'une part, celle 


de substances dissoutes (solvent drag; p. 24) et, 
d'autre part, une concentration d'autres sub¬ 
stances dissoutes dans le tubule (v. ci-dessus) qui 
sont ensuite reabsorbees passivement dans le 
sang, le long de leur gradient de concentration 
(CL, uree par ex.). Pour le transport des ions et 
des substances liees au ions, il faut tenir compte 
des influences electriques du potentiel de mem¬ 
brane (v. ci-dessus) ainsi que d'un eventuel 
potentiel transepithelial qui represente une force 
motrice pour le transport paracellulaire des 
ions. 

Les electrolytes faibles non ionises ont une 
meilleure liposolubilite et peuvent done passer a 
travers la membrane plus facilement que les sub¬ 
stances ionisees (diffusion non ionique; B2). Le 
pH de l'urine a done une influence sur la reab¬ 
sorption passive. La taille des molecules joue 
aussi un role lors de la diffusion : plus la mole¬ 
cule est petite, mieux elle diffuse (p. 20 et ss.). 
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Tableau 7,5 Processus de transport dans le nephron II 



















Reabsorption des substances 
organiques 

La quantite d'un composant plasmatique filtree 
par unite de temps (« load») se calcule en mul- 
tipliant le TFG par sa concentration plasma¬ 
tique. Du fait du fort TFG (env. 180 1/j), des 
quantites enormes de substances passent quoti- 
diennement dans l'urine primitive, par ex. 160 g 
de D-glucose. II incombe aux systemes de reab¬ 
sorption de preserver de l'excretion les sub¬ 
stances indispensables a 1'organisme. 

L'elimination fractionnelle (EF, p. 154) de D- 
glucose est tres faible (EF - 0,4 %). La reab¬ 
sorption, toute proche de 100%, se fait par 
transport secondaire actif (symport Na + -glu¬ 
cose) au niveau de la membrane cellulaire lumi- 
nale (B et p. 29 Bl) et se situe, pour 95 % env., 
dans le tube proximal. Lorsque la concentration 
plasmatique du glucose (normalement env. 
5 mmol/1) depasse 10 a 15 mmol/1 (par ex., dans 
le diabete sucre) sa concentration dans l'urine 
HjC s'eleve progressivement : glucosurie (A). Ceci 
jiy jg montre que la reabsorption du glucose, qui obeit 
£r-||| a la cinetique de Michaelis-Menten, est satu- 
e» ruble (p. 28). Outre cette glucosurie prerenale, 
on obtient egalement des formes renales dues 
au defaut d'un transporteur tubulaire du glu¬ 
cose. 

Deux systemes de transport sont impliques dans la 
reabsorption du glucose, l’un, a faible affinite, situe 
dans la membrane cellulaire luminale du tube contourne 
(sodium-glucose transporter, type 2, SGLT2), l'autre, a 
forte affinite (SGLTI) dans la pars recta. Tous deux 
cotransportent le glucose et le Na + , SGLT2 dans un rap¬ 
port de 1:1, SGLTI dans un rapport de 1:2. L'energie 
necessaire a cette entree active secondaire du glucose 
provient du gradient electrochimique du Na + oriente 
vers la cellule et qui, du fait des 2 Na + du SGLTI, est le 
double de celui du SGLT2. Le glucose accumule dans 
la cellule quitte celle-ci, passivement, du cote sanguin, 
par diffusion ditefacilitee (p. 22) assuree par uniport 
(GLUT 2 = glucose-transporter, type 2). Le galactose 
est egalement transports par le GLUT 2, alors que le 
fructose, entre tout a fait passivement dans la cellule, 
est transfere par le GLUT 5. 

Env. 70 g des 25 acides amines (AA) du plasma 
sont filtres par jour. La plupart des L-AA sont 
reabsorbes de la meme fagon que le glucose, 
c'est-a-dire par symport actif secondaire avec le 
Na + , dans les cellules du tube proximal (B, et 
p. 29 B3). II existe environ 7 systemes de trans¬ 
port differents au niveau du tube proximal qui, en 
partie, font double emploi dans leur specificite. 

I : Jftm et peuvent varier selon la nature de 1'AA 
rM et du transporteur (p. 28), done aussi, la saturabi- 
lite et le taux de reabsorption. Pour la plupart des 


AA, l'HP - 1 % (0,1 % pour la L-valine a 6% 
pour la L-histidine). 

Une augmentation de l'excretion des AA (hyper- 
amino-acidurie) apparait au niveau prerenal lorsque la 
concentration plasmatique s'eleve (saturation de la 
reabsorption ; analogic avec tabl. A) ou renal en raison 
d'un transport defaillant qui peut etre specifique (par 
ex. cystinurie) ou non specifique (par ex. •syndrome de 
Fanconi). 

D'autres substances (par ex. lactate, sulfate, phosphate, 
dicarboxylate) sont egalement reabsorbees dans le tube 
proximal par symport actif secondaire avec Na*, alors 
que Vuree rediffuse passivement (p. 166). L'acide 
urique et l'oxalate sont simultanement reabsorbes et 
secretes (p. 160). Dans le cas de l'acide urique, la reab¬ 
sorption domine (EF ~ 0,1) et, pour l'oxalate, e'est la 
secretion (EF > I). Lorsque leur concentration dans 
l'urine s'eleve, ils precipitent du fait de leur faible solu- 
bilite (risque de calculs urinaires). II en est de meme 
pour la cystme lors de la cystinurie (v. ci-dessus). 

Les oligopeptides (par ex., le glutathion, l'an- 
giotensine II) sont si rapidement scindes par les 
peptidases luminales actives de la bordure en 
brosse (•y-glutamyltransferase, aminopeptidases, 
endopeptidases) qu'ils peuvent etre reabsorbes 
sous forme d'AA libres (Cl). Les dipeptides 
non hydrolysables dans le milieu luminal (la 
carnosine par ex.) sont reabsorbes en tant que 
molecules entieres par symport (PepT2) active 
par le gradient H* (p. 174) oriente vers la cel¬ 
lule (symport-H + actif «tertiaire», p. 29 B5). 
L'hydrolyse de ces dipeptides n'a lieu que dans 
la cellule (C2). Le PepT2 sert egalement au 
transport de certains medicaments et toxines. 

Proteines. Maigre le faible coefficient de fil- 
trabilite de Valbumine (0,0003; p. 154), il en 
parvient encore, pour une concentration plasma¬ 
tique de 45 g/1 env. (180 1/j • 45 g/1 • 0,0003) 

= 2400 mg/j, dans l'urine primitive, alors que 
2-35 mg/j seulement apparaissent dans l'urine 
definitive (EF - 1 %). L'albumine, le lysozyme, 
les a, et a 2 -microglobulines, entres autres, sont 
reabsorbes par endocytose liee a un recepteur 
dans le tube proximal (p. 28) et «digeres» par 
voie lysosomale (D). Cette reabsorption est nor¬ 
malement deja saturee, de sorte qu'une augmen¬ 
tation de la concentration plasmatique en 
proteines ou une augmentation de la permeabi- 
lite glomerulaire aux proteines provoque une 
proteinurie (dans le syndrome nephrotique par 
ex.). 

De meme, le 25-OH-calciferol qui, dans le plasma et le 
filtrat glomerulaire, est lie a la DBP (vitamin-D-bin- 
ding protein), est reabsorbe avec la DBP par endocy¬ 
tose liee a un recepteur (p. 292). 
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Tableau 7,6 Reabsorption des substances organiques 
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Excretion de substances 
organiques 

Lorsque l'homme s'alimente, il absorbe aussi 
des substances inutiles voire toxiques. L'orga- 
nisme peut, le plus souvent, deja les discerner 
au moment de leur absorption, que ce soit a 
partir de leur odeur et de leur gout, ou bien du 
fait de la specificite des enzymes digestives et 
des mecanismes de reabsorption dans le tube 
digestif (par ex. les L-AA sont reabsorbes, mais 
les D-AA ne le sont pas). Une selection ana¬ 
logue est operee lors de l'excretion par le foie 
(bile => selles) : les sels biliaires utiles sont 
presque totalement reabsorbes a partir de l'in- 
testin et, a l'inverse, des catabolites comme la 
bilirubine sont en plus grande partie elimines 
dans les selles. De meme, dans le rein, les sub¬ 
stances inutilisables et toxiques ne sont guere 
reabsorbees. II en est ainsi pour des produits ter- 
minaux comme 1'uree et la creatinine. Par 
contre, les substances essentielles pour l'orga- 
nisme (le D-glucose, les acides amines par ex.) 
sont reabsorbees grace a des transporteurs spe- 
cifiques, done protegees de l'excretion (p. 158). 

Par ailleurs, le foie et le rein sont en mesure 
de modifier les residus propres du metabolisme 
ou des substances etrangeres (xenobiotiques), 
de maniere a pouvoir les «detoxiquer» en cas 
de toxicite et, de plus, les eliminer tres rapide- 
ment. Ces produits non modifies, ou apres addi¬ 
tion enzymatique d'un groupe-OH ou COOH, 
se combinent par ex. avec Vacide glucuronique, 
un sulfate, un acetate ou le glutathion. Les deri¬ 
ves conjugues ainsi formes sont, en partie, 
secretes dans la bile, en partie dans la lumiere 
du tube proximal (le cas echeant, apres de nou- 
velles modifications). 

Secretion tubulaire 

Le tube proximal dispose de mecanismes de 
transport actif pour la secretion de nombreux 
produits residuels ou etrangers. Y sont impli- 
ques des transporteurs («carrier») d'unions 
organiques (AO - ) et d'autres pour les cations 
organiques (CO*). La secretion de telles sub¬ 
stances permet d'elever leur clairance au-dela 
de celle de l'inuline et, par consequence, leur 
elimination fractionnelle (EF) a plus de 1,0 
(100%) (p. 152), e'est-a-dire de les eliminer 
reellement (A, comparer les courbes rouge et 
bleue). La secretion est sous la dependance d'un 
transporter (v. ci-dessous), et done saturable. 
Contrairement aux substances reabsorbees, 
comme le D-glucose (p. 159 A), l'EF des AO- 
160 et diminue lorsque leurs concentrations 
dans le plasma augmentent (A : plateau de la 


secretion du PAH et inflexion de l'excretion du 
PAH). Certains AOr (urate, oxalate, par ex.) et 
CO + (encline par ex.) sont, a la fois, secretes et 
reabsorbes (transport bidirectionnel), ce qui se 
traduit par une reabsorption nette (urate, cho¬ 
line) ou une secretion nette (oxalate). 

Parmi les anions organiques (AO - ) secretes, 
on compte, outre les indicateurs tels le PAH 
(p-aminohippurate, p. 150) et le rouge phenol, 
des substances propres a l'organisme comme 
l'oxalate, Yurate et Vhippurate, des medica¬ 
ments comme la penicilline G, les barbiturates 
et de nombreux diuretiquet (p. 172), ainsi que 
des derives conjugues (v. ci-dessus) au glucuro- 
nate, au sulfate et au glutathion. Du fait de son 
affinite elevee pour le systeme de transport, la 
probenecide inhibe fortement la secretion des 
AO-. 


Vetape active de la secretion des AO (B) emprunte la 
membrane basolaterale des cellules tubulaires proxi- 
males (enrichissement intracellulaire en AO , malgre le 
potentiel membranaire interne negatif) La, se situe un 
transporteur a large specificite (AOT1 = organic anion- 
transporter, type 1) qui transfere des AO - du sang dans 
la cellule tubulaire, et cela en echange avec des dicar- 
boxytdtes comme par ex le succinate 2 - et le 2 oxoglu- 
tarate 2 (= a-cetoglutarate 2 , Bl) Ce dernier provient 
du metabolisme cellulaire de la glutamine (p 177 D2), 
ou bien il est transfere dans la cellule par transport actif 
secondaire (avec 3 Na*) grace au hNaDC-1 (human Na- 
dicarboxylate transporter 1, B2) On parle alors aussi 
de transport « actif tertiaire » de AO- La sortie des AO- 
dans la lumiere est passive (« diffusion facilitee » ; B3). 
Pour la secretion des conjugues amphiphiles (par ex., 
une toxine lipophile liee au glutathion) la membrane 
luminale dispose en plus d'une pompe ATP-dependante 
(.MRP2 = multi-drug-resistance/?rotein, type 2, B4). 

Parmi les cations organiques (CO + ) on compte 
des substances propres a l'organisme comme 
Vadrenaline, la choline, Yhistamine et la seroto- 
nine, ainsi que des medicaments comme Vatro¬ 
pine, la quinine et la morphine. 

Contrairement a la secretion des AO- la phase active 
de la secretion des CCP (C) a lieu au niveau de la 
membrane luminale des cellules tubulaires proximales 
(enrichissement lummal, malgre le potentiel membra¬ 
naire interne negatif). On y trouve a) des transpor¬ 
teurs de CO + actives directement par I'ATP (mdr 1 ; 
transport actif primaire de CO*, Cl) et b) un echangeur 
COVW* polyspecifique (transport «actif tertiaire», 
C2). Le passage des CO* du sang dans la cellule se fait 
passivement grace a un transporteur polyspecifique 
(OCT;C3). 
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Tableau 7.7 Excretion de substances organiques 
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Reabsorption du Na + et du Cl" 

En moyenne 99% de la quantite de Na + fdtree 
(env. 27000 mmol/j) sont reabsorbes, c'est-a- 
dire que l'elimination fractionnelle du Na + , 
EF n - 1 %. La proportion exacte de EF (= 0,5 

• 5°fo) est re glee par Yaldosterone et d'"autres 
hormones (p. 170). 

Toutes les portions du tubule et du tube col- 
lecteur sont des sites de reabsorption du Na + . 
Environ 65% du Na + filtre sont reabsorbes 
au niveau du tube proximal (la concentration 
luminale en Na + reste inchangee; p. 166), 25% 
supplementaires env. dans l'anse de Henle (la 
concentration luminale en Na + chute fortement; 
p. 157 D, colonnes 2 et 3). La reabsorption du 
Na + se poursuit encore dans le tube contourne 
distal et dans le tube collecteur; cette derniere 
portion est le siege du reglage hormonal affine 
de l'excretion du Na\ 

Mecanismes de reabsorption du Na + . La 
Na + -K + -ATPase pompe le Na + hors de la cellule 
et le K + dans celle-ci (A et p. 156). De ce fait, il 
s'etablit un gradient chimique Na + (A2) auquel 
s'ajoute, par suite de la retrodiffusion du K + 
(A3), un potentiel electrique (A4). Ceci se tra- 
duit par un fort gradient electrochimique Na*. 
Celui-ci constitue la «force motrice» pour Ten- 
tree passive de Na 4 ' dans la cellule, qui se passe 
differemment dans chaque partie du nephron 
(B): 

• Dans le tube proximal, le Na + entre passive- 
ment dans la cellule a partir de la lumiere tubu- 
laire a) par antiport Na + /H + (NHE3 = Na7H + 
exchanger, type 3) conduisant a un echange 
electroneutre entre Na + et H + (Bl; secretion 
active secondaire de H + , p. 29 B4 et p. 174) 
ainsi que b), grace aux divers co-transporteurs 
de Na + pour la reabsorption active secondaire 
du glucose et d'autres substrats (B2 et p. 158). * 
Ces co-transports (symports) etant en grande 
partie electrogenes, les membranes cellulaires 
luminales se depolarisent, ce qui engendre un 
potentiel transepithelial luminal negatif( PTLN) 
dans la portion initiale du tube proximal 

• Dans le segment large ascendant de l'anse 
Henle, le Na + est reabsorbe par symport 
Na + -2Cl-K+ (BSC = bumetanide-sensitive 
cotransporteur; p. 172; B6). Le BSC est certes 
initialement electroneutre, mais la recirculation 
du K + et son retour dans la lumiere par la voie 
de canaux K + hyperpolarisent la membrane 
luminale, c'est-a-dire qu'il se cree un potentiel 
transepithelial luminal positif (PTLP). 

• Dans le tube contourne distal, le Na + est 
reabsorbe par symport Na + -CT electroneutre 
(TSC = thiacide-sensitive cotransporteur ; B8 ; 


• Dans les cellules principales des tubules 
.fonctionnels et du tube collecteur, le Na" 
quitte la lumiere au travers de canaux Na + (B9) 
qui peuvent etre actives par l'aldosterone et 
l'ADH et inhibes par le FNA (ou ANP) et les 
prostaglandines (p. 170). 

Du fait que ces 4 voies de transport passif du 
Na + par la membrane luminale sont couplees 
en serie avec le transport actif du Na + dans la 
membrane basolaterale (Na + -K + -ATPase), il en 
resulte egalement, dans ces cas, une reabsorp¬ 
tion transepitheliale active du Na*. Celle-ci 
constitue env. 1/3 de la reabsorption du Na + 
dans le tube proximal, avec une consommation 
de 1 ATP pour 3 ions Na + (p. 26). Les 2/3 res- 
tants de la reabsorption proximale se font passi- 
vement, a savoir, par voie paracellulaire. 

Deux «forces motrices» y sont impliquees a) les 
PsTLP dans la partie moyenne et terminale du tube 
proximal (B5, v ci-dessus) et dans l’anse de Henle 
(B7), qui, pour des raisons electriques, poussent le Na 1 
et d'autres cations vers le cote sanguin de r epithelium, 
b) Veau, qui, pour des raisons osmotiques, suit toutes 
les substances reabsorbees (incluant le Na*), «entraine 
avec elle» toutes les substances dissoutes (incluant le 
Na + ) dont le coefficient de reflexion est < 1 « solvent 
drag» (p 24). Comme (a) et (b) sont le resultat indirect 
de l'activite de la Na*-K*-ATPase, le bilan energetique 
s'ameliore dans le tube proximal, passant a 9 Na*/ATP 
(pour la totalite du rein env 5 Na + /ATP) 

Le Na + quitte la cellule tubulaire proximale au niveau 
du cote basolateral, non seulement par l'intermediaire 
de la Na + -K + -ATPase, mais aussi par un symport 
Na + -3HCOy (p 174). Ici, le Na* est pousse hors de la 
cellule par voie «tertiaire active». 

L’EF C1 est de 0,5 - 5 %. La reabsorption du 
C\~ a lieu, pour une bonne moitie, dans le tube 
proximal: le PTLN proximal precoce entraine 
le CL hors de la lumiere par voie paracellulaire 
(B3). Toutefois, la reabsorption du CL est plus 
tardive que celle du Na* et de l'H 0, de sorte 
que la concentration luminale en CL augmente. 
En consequence, le CL diffuse hors de la 
lumiere par voie paracellulaire le long de son 
gradient chimique proximal moyen et tardif 
(B4) et engendre alors un PTLP (inversion de 
potentiel, B5). Dans le segment large ascendant 
de l'anse de Henle et dans le tube contourne 
distal, le CL penetre dans la cellule par trans¬ 
port actif secondaire, puis la quitte passivement 
par des canaux Cl~ basolateraux qui peuvent 
etre actives par l'ADH (B6,8). 
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r A. Gradient elecfrochirmque Hr 
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Tableau 7.8 Reabsorption du Hr et du Ch 
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Reabsorption de I'eau et 
concentration de I'urine 

La filtration du plasma dans les glomerules 
renaux est d'environ 180 1/j (TFG; p. 152). 
Par contre, le debit urinaire (Vu) est normale- 
ment de 0,5 a 2 Vj. Pour les valeurs de la tranche 
inferieure de la normalite on parle d'antuliurese, 
et de diurese pour celles de la tranche superieure 
(p. 172). Les valeurs supranormales et infranor- 
males sont respectivement denommees polyurie 
et oligurie (< 0,5 1/j) ou anurie (< 0,1 1/j). L'os- 
molalite (p. 377) du plasma et du filtrat (urine 
primitive) est d'environ 299 mosm/kg FLO 
(= P os J; celle de I'urine definitive (U osm ) peut 
varier, suivant les quantites d'eau absorbees et 
eliminees, entre 50 (urine hypotonique, lors d'une 
diurese aqueuse extreme) et 1200 mosm/kg FI 2 0 
env. (urine hypertonique, par concentration maxi¬ 
male). La diurese aqueuse peut se solder par 
l'elimination d'importantes quantites d'eau, sans 
qu'elle n'entraine avec elle de plus grandes 
quantites de NaCl ou d'autres substances. 
Ici, l'on parle d'elimination «d'eau libre» 
(= clairance de «l'eau libre» = Q ), grace a 

laquelle le rein peut, par ex., normaliser une trop 
faible osmolalite plasmatique (p. 170). Par C H2Q 
on entend le volume d'eau/unite de temps qui 
pourrait etre soustrait au debit urinaire jusqu'a 
ce que I'urine ait la meme osmolalite que le 
plasma. On l'obtient a partir de 

C H2 o = Vu(l-[U osm /PJ) [7.11] 

Systemes a contre-courant 

Un systeme d’echange simple (Al) est constitue par 

ex. de deux tubes dans lesquels de I'eau froide (0 °C) et 
de I'eau chaude (100 °C) coulent en parallele. Grace a 
l'echange de chaleur entre les deux tubes, I'eau sortant 
a leurs extremites est de 50 °C, ce qui signifie que le 
gradient de temperature initial (100 °C) a disparu. 

Dans un systeme d'echange a contre-courant 
(A2), le sens du courant dans les deux tubes est inverse. 
Etant donne qu'un gradient de temperature se mani- 
feste des lors sur l'ensemble du systeme, la chaleur 
peut etre echangee sur toute la longueur. Mis a part la 
chaleur, certaines substances peuvent aussi etre echan- 
gees a travers une paroi semi-permeabie, s'il existe un 
gradient de concentration pour elles. 

Si l'echange a contre-courant a lieu dans une anse 
en epingle a cheveux en contact avec le milieu dont la 
temperature s'ecarte de celle regnant a l'interieur du 
tube (glace, A3), il y aura passage de chaleur constant 
de la branche de l'anse la plus chaude vers la plus 
froide, et le liquide a la sortie du tube sera un peu plus 
froid qu'a l'entree. 

Un echange a contre-courant semblable se pro- 
duit pour Veau dans les vasa recta de la medul- 


laire renale (A6 et p. 150). Les conditions prea¬ 
mbles sont l'augmentation de l'hypertonie de la 
medullaire (v. ci-dessous) au voisinage de la 
papille et la permeabilite des vasa recta a I'eau. 
Pour des raisons d'equilibre osmotique, une 
fraction de I'eau coule de la partie descendante 
vers la partie ascendante des vasa recta en tra¬ 
versal la medullaire (A4). Par la perte d'eau, 
tous les autres composants du sang sont de plus 
en plus concentres au voisinage de la papille. 
Ainsi, par ex., Vosmolalite plasmatique des vasa 
recta s'egalise continuellement avec l'osmola- 
lite de l'interstitium environnant qui augmente 
au voisinage de la papille. L'hematocrite est 
egalement croissant dans la medullaire. A l'in- 
verse, les substances qui, dans la medullaire, 
sont passees dans le sang, diffusent de la 
branche ascendante dans la branche descen¬ 
dante des vasa recta (par ex. Yuree; C). 
L'echange a contre-courant dans les vasa recta 
permet done l'irrigation sanguine necessaire de 
la medullaire sans y perturber l'osmolalite ele- 
vee et, ainsi, les capacites de concentrations du 
rein (v. ci-dessous). 

Dans un systeme a contre-courant multi- 
plicateur, comme il est realise dans V anse de 
Henle (v. ci-dessous), un gradient de concentra¬ 
tion permanent se cree, par depense d'energie, 
entre les deux branches (A5). Ce gradient ainsi 
engendre a chaque niveau entre les deux 
branches (effet elementaire) est renforce par le 
contre-courant et devient un gradient eleve le 
long des branches de l'anse. Ce dernier est 
d'autant plus eleve que l'anse est plus longue et 
le gradient de l'effet elementaire plus impor¬ 
tant ; il est, en outre, inversement proportionnel 
au carre de la force duflux dans l'anse. 

Reabsorption d'eau 

Env. 65 % du TFG sont reabsorbes dans le tube 
proximal (B et p. 157 D). La force motrice en 
est la reabsorption de particules osmotiquement 
actives, surtout le Na + et le Cl~. Ceci entraine 
une dilution minime de I'urine tubulaire, mais 
I'eau suit immediatement ce petit gradient 
osmolaire du fait de la permeabilite du tubule 
(p. 154). Ici, l’H 0 peut etre reabsorbee aussi 
bien par voie paracellulaire que par voie trans- 
cellulaire par des canaux a I'eau dans les deux 
membranes de la cellule (= aquaporine type 1 
= AQP1). L'urine reste ainsi Isotonique le long 
de ce segment tubulaire. La pression oncotique 
(p. 378) dans les capillaires peritubulaires 
constitue une autre force motrice de la reabsorp¬ 
tion de I'eau. Elle est d'autant plus elevee que le 
volume d'eau filtree dans le glomerule aura ete 
important. Par ce moyen, il s'etablit une cer- 
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taine adaptation de la reabsorption de l’R,0 au 
TFG : balance glomerulotubuiaire. 

Dans la branche descendante de l'anse de 
Henle, l'urine reste, grace a la permeabilite de 
celle-ci a l'eau (AQPI), en equilibre osmotique 
avec l'interstitium dont l'hypertonie croit au 
voisinage de la papille (A5), ce qui eleve la 
concentration de l'urine dans le sens du flux. 
Ceci est surtout du au NaCl, car la branche grele 
descendante lui est impermeable. L'eau qui 
passe dans l'interstitium est, en grande partie, 
drainee par les vasa recta (B). Les branches 
ascendantes fine et large de l'anse de Henle 
sont, par contre, largement impermeables a 
l’eau, mais le NaCl y est transports passivement 
(partie grele) et activement (partie large) vers 
l'interstitium (B). L'eau ne pouvant suivre, 
Vurine est hypotomque a la sortie de l'anse de 
Henle. 

Le transport actifdu NaCl dans la partie large 
ascendante (p. 162) produit un gradient de l'effet 
elementaire (v. ci-dessus; env. 200 mosm/kg 
HO, A5) entre la branche ascendante de l'anse 
d'une part, et la branche descendante ainsi que 
l'interstitium de la medullaire d'autre part. Etant 
donne que l'osmolalite elevee de l'interstitium 
medullaire provoque une fuite d'eau hors du 
tube collecteur (v. ci-dessous), on peut conside- 
rer que ce transport actif du NaCl, utilisant 
l'ATP, est le «moteur» du mecanisme de 
concentration renale. II est regie precisement a 
long terme par l'augmentation de l'ADH. 


rieure a l'osmolalite du tube distal proximal (v. 
ci-dessus), car le transport du NaCl se poursuit 
dans la partie distale contoumee et dans le tube 
collecteur (p. 162) sans que l'eau puisse suivre. 

L'uree joue egalement un role important 
dans la concentration de l'urine. Une alimenta¬ 
tion riche en proteines accroit la formation de 
l'uree et augmente par ex. la capacite de 
concentration renale. Environ 50 % de la quan¬ 
tity d'uree filtree quittent le tube proximal par 
diffusion (C). La branche ascendante de l'anse 
de Henle, le tube contourne distal et les parties 
initiales du tube collecteur sont tres peu per- 
meables a l'uree, de sorte que, dans ces parties 
du nephron, la concentration de l'uree augmente 
constamment dans le sens du flux (C). La partie 
du tube collecteur au voisinage de la papille 
peut devenir permeable a l'uree du fait que 
l'ADH (rec. V ) induit l'inclusion de transpor¬ 
ters d'uree (UT1 = transporteur d'uree de type 
1) dans la membrane luminale. Ceux-ci permet- 
tent la rediffusion partielle de l'uree dans l'in¬ 
terstitium (ou elle participe env. pour moitie a la 
forte osmolalite), puis retourne par l'interme- 
diaire du transporteur UT2 dans la branche des¬ 
cendante de l'anse de Henle : recirculation de 
l'uree (C). La fraction de l'uree non reabsorbee 
est excretee : EF^ - 40%. Une diurese 
aqueuse augmente T excretion de l'uree, un defi¬ 
cit d'eau la reduit. Ce dernier processus semble, 
en partie, etre du a une regulation precise des 
transporteurs UT2. 


Le long du tube contourne distal et, au plus lard, dans Des troubles de la concentration de t'urine sont 

le tubule jonctionnel (presence d'aquaponnes et de occasionnes a) par une perfusion sanguine medullaire 

recepteurs V 2 , v ci-dessous), le liquide tubulaire rede- trop importante (elimination de NaCl et d'uree), b) par 

vient isotomque (equilibre osmotique avec l'intersti- une diurese osmotique, et c) par la prise de diuretiques 

tium cortical isotonique) en presence d 'ADH (p 168), de l'anse (p. 172). D'autres causes sont la deficience ou 

c'est-a dire en situation d'antidiurese Le Na + et le Cl- le manque d'activite de l'ADH ( diabete insipide d'ori- 

y sont egalement encore reabsorbes (p 162), cependant gine centrale ou peripherique). 

t'osmolahte n'en est que peu modifiee, car, pour des 
raisons osmotiques, l'H.O passe aussi dans l'intersti¬ 
tium (env. 5 % du TFG), et l'uree prend une influence 
croissante sur l'osmolalite de l'urine (v. ci-dessous). 


La regulation definitive du volume urinaire a 
excreter a lieu dans le tube collecteur. Grace a 
faction de l'ADH (rec. V basolateraux), des 
aquaporines (AQP2) sont incluses dans la 
membrane luminale des cellules principales 
(impermeables a l'eau par ailleurs), de sorte que 
l'eau peut etre retiree de l'urine lors de son pas¬ 
sage par la medullaire, l'urine devient de plus 
en plus hypertonique, jusqu'a ce que U osm qua- 
druple par rapport a P osnl , c'est-a-dire U /P„„, 
~ 4 (antidiurese max.). En Vabsence d'ADH, i\ 
se produit une diurese aqueuse ou U /P peut 
chuter a moins de 0,3. U devient °m'eme'"infe- 
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Equilibre hydrique de I'organisme 

La vie est liee de fa§on inseparable a l'eau. 
L'eau se retrouve dans d'innombrables reac¬ 
tions chimiques comme produit de depart et 
comme produit terminal, elle joue un role de 
solvant, de vehicule, de tampon thermique, de 
moyen de refroidissement, etc. On latrouve non 
seulement dans les cellules, mais elle baigne 
celles-ci en tant que liquide extracellulaire. 
Elle offre ainsi aux cellules de I'organisme un 
environnement similaire constant (« milieu 
interieur»), comme l'ont deja rencontre les 
premiers organismes unicellulaires dans la mer 
originelle (p. 2). 

La teneur en eau de I'organisme, largement 
constante, est le resultat d'un bilan de l’eau 
equilibre (A). L’apport d'eau moyen (env. 
2,5 1/j) se decompose comme suit: a) boissons, 
b) eau des aliments solides et, c) eau d'oxyda- 
tion provenant du metabolisme (p. 229 C). A cet 
apport correspond une perte d’eau equivalente 
par le biais : a) de Vurine, b) de I'air expire etc) 
de la peau (p. 223 B3), ainsi que d) de l'eau 
contenue dans les selles (p. 265 C). Le « turn¬ 
over »journalier moyen de l'eau, rapporte au 
poids corporel (PC), represente env. 1/30 chez 
l'adulte (2,5 V70 kg PC), par contre 1/10 chez le 
noumsson (0,7 1/kg PC), ce qui rend ce dernier 
sensible aux troubles de l'equilibre hydrique. 

Le «turnover» de l’eau peut considerable- 
ment augmenter, mais le bilan doit toujours 
etre reequilibre (regulation, p. 170). Une hyper¬ 
ventilation, lors d'un sejour en altitude par ex., 
augmente la perte d'eau par la respiration 
(p. 106 et 136), une marche par grande chaleur 
ou le travail dans une fonderie peuvent entrainer 
d'enormes pertes d'eau par sudation (p. 222) 
(plusieurs litres par heure!), qui doivent etre 
compensees par l'ingestion de quantites d'eau 
(et de sels) equivalentes. Inversement, l'absorp- 
tion d'une trop grande quantite de liquide doit 
etre equilibree par une excretion urinaire plus 
elevee (p. 170). 

Un deficit en eau provoque la sensation de 
soif, un mecanisme controle par le centre de la 
soif situe dans Vhypothalamus. Les facteurs qui 
la declenchent sont une augmentation de l'os- 
molalite des liquides de I'organisme et une ele¬ 
vation de la concentration de l'angiotensine 
dans le liquide cephalorachidien (p. 170). 

Teneur en eau de I’organisme. Suivant 
l'age et le sexe, l'eau represente 0,46 (46%) 
jusqu'a 0,75 (75%) du poids corporel (PC 
= 1,0) (B). Alors que la proportion d'eau est 
168 encore de 0,75 chez le nourrisson, elle tombe a 
0,64 chez un homme jeune (femme : 0,53), et a 


0,53 chez l'homme age (femme : 0,46). Ces dif¬ 
ferences entre les sexes (ainsi que les variations 
individuelles) sont dues essentiellement a la 
difference de la masse de graisse par rapport 
au PC : alors que la plupart des tissus (chez 
l'adulte jeune) ont une teneur en eau de 0,73 en 
moyenne, celle-ci n'est que de 0,2 env. dans les 
graisses (B). 

Compartiments liquidions de l’orga- 
nisme. Pour une teneur en eau totale moyenne 
de 0,6, le compartiment intracellulaire (CIC) 
contient env. 3/5 de cette eau (= 0,35 du PC) et 
le compartiment extracellulaire (CEC) env. 
2/5 (= 0,25 du PC), le CEC comprenant l'es- 
pace intercellulaire (interstitium : 0,19), le 
plasma (0,45) et les liquides transcellulaires 
(lumiere intestinale, liquide cephalorachidien, 
etc., 0,015) (C). A l'interieur du CEC, le 
plasma se distingue essentiellement par sa 
teneur en proteines, alors que le CIC presente 
une composition ionique tres differente de 
celle du CEC (p. 93 B). Puisque le Na + est 
l'ion principal du CEC, le contenu de l'orga- 
nisme en Na + est le facteur determinant de son 
volume (p. 170). 

Les compartiments liquidiens de l'orga- 
nisme sont generalement mesures suivant le 
principe de dilution des indicateurs. En suppo- 
sant que la substance test S consideree (qui est 
injectee par voie sanguine) diffuse uniquement 
dans l'espace a mesurer (C), on aura : 

volume de l’espace (l) = 

quantite de S injectee (g)/C s (g/I) [7.12] 

ou C s = concentration de S apres diffusion dans 
l'espace concerne (mesuree dans le sang pre- 
leve). Uinuline, par ex., est un indicateur pour 
la plus grande partie du CEC, Vantipyrine pour 
l'eau totale de I'organisme. Le CIC est done 
egal a l'espace antipyrine moins l'espace inu- 
line. Le bleu d'Evans, qui se lie fortement aux 
proteines plasmatiques, est un indicateur pour le 
volume plasmatique. Le volume sanguin peut se 
calculer des lors a partir de volume plasma- 
tique/(l - hematocrite) (p. 88) et le volume 
interstitiel a partir de CEC - volume plasma¬ 
tique. 
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Tableau 7.11 Equlllbre hydrique de I'organisme 
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Regulation de I'equilibre 
hydro-electrolytique 

Osmoregulation. Les liquides du corps ont - a 
peu d'exception pres - une osmolalite d'env. 
290 mosm/kg H 2 0. L'absorption de NaCl ou les 
pertes d'eau par ex. accroissent l'osmolalite 
dans le compartiment extracellulaire (CEC); 
celui-ci etant en equilibre osmotique avec le 
compartiment intracellulaire (CIC), il devrait en 
resulter une fuite d'eau hors du CIC (p. 173 B2 
et 6). Pour proteger les cellules contre d'impor- 
tantes variations de volume, il importe que l'os¬ 
molalite du CEC soit reglee strictement. Ceci 
est assure par des osmorecepteurs (surtout dans 
l'hypothalamus), par I'hormone antidiuretique 
(= ADH = vasopressine) et par le rem en tant 
qu'organe cible (p. 166). 

Deficit d’H 2 0 (Al). Lorsque les pertes d'eau 
(par la sudation, l'urine, l'air expire, par ex.) ne 
sont pas compensees ou le sont insuffisamment, 
le CEC devient hypertonique une augmentation 
de l'osmolalite de seulement 1 % (= 3 mosm/kg 
t'ifl ) suffit a accroitre la liberation d'ADH par 
la posthypophyse (p. 280; Al). L'ADH reduit 
l'excretion de l'eau (p. 166). De meme, l'hyper- 
tonie du liquide cephalorachidien provoque, par 
l'intermediaire d'osmorecepteurs centraux de 
l'hypothalamus, une sensation de soifhyperos- 
motique qui incite a combler le deficit en eau. 
L'hypothalamus est informe des retards dans les 
processus digestifs lies a l’H 2 0 par l'interme- 
diaire d'osmorecepteurs peripheriques situes 
dans la region portale et differences vagales. 

Exces d’H 2 0 (A2). L'absorption de liquide 
hypotonique diminue l'osmolalite du CEC. Ce 
signal inhibe la secretion d'ADH (p. 166). 
Il s'ensuit une diurese aqueuse grace a 
laquelle l'osmolalite du plasma est normalisee 
en < 1 h. 

Lorsqu'une trop grande quantite d'eau est ingeree trop 
rapidement, il peut se produire une intoxication par 
l'eau (nausees, vomissements, choc). La cause en est 
une forte diminution de l'osmolalite du plasma avant 
meme que l'inhibition de la secretion d'ADH puisse 
etreefficace 


• le systeme renine angiotensine (SRA ; p. 184). 
Son activation conduit a une retention de Na + , 
notamment sous l'influence de l'angiotensine II 
(ATII reduit notamment le TFG) et de l'aldoste- 
rone (A4); 

• 1' atriopeptine (ANP = atrial natnuretic peptid 
ou FNA = facteur natriuretique auriculaire) est 
liberee par les cellules du myocarde auriculaire 
lorsque le CEC augmente de volume (done que 
la pression auriculaire s'eleve). Le FNA accroit 
l'excretion renale de Na + en augmentant la frac¬ 
tion de filtration (p. 152) et en inhibant la reab¬ 
sorption de NaCl au niveau du tube collecteur; 

• l'ADH. La secretion d'ADH est stimulee 

a) lorsque l'osmolalite augmente (v. ci-dessus), 

b) lorsque l'hypothalamus est informe d'une 
reduction (de plus de 10%) du CEC (= pression 
auriculaire) par les tensorecepteurs auriculaires 
(reflexe de Gauer-Henry), c) parl'ATII (p. 184); 

• une diurese pressive (p. 172), avec elimina¬ 
tion accrue de Na + et d'eau. Elle est due a une 
elevation de la pression sanguine suite a l'ac- 
croissement du CEC (p. 216). 

Deficit de sel (A3). Une hyponatremie, pour 
un volume d'eau normal, diminue la secretion 
d'ADH du fait de l'abaissement de l'osmolalite 
sanguine et augmente ainsi l'elimination d'eau 
(v. ci-dessus). Cela se traduit par une diminu¬ 
tion du volume du CEC et done ainsi du volume 
plasmatique et de la pression sanguine (A4), 
entrainant l'activation du SRA (v. ci-dessus), ce 
qui declenche une soifhypovolemique par l'in¬ 
termediaire de l'ATII et une retention de Na* 
par l'aldosterone. L'eau est alors retenue (via 
1'augmentation de l'ADH) en raison de la reten¬ 
tion du sel; cela entraine en outre une ingestion 
d'eau, si bien que le volume du CEC redevient 
normal. 

L'exces de sel, pour un volume d'eau normal 
(A4), augmente l'osmolalite du plasma (soif) et 
la secretion d'ADH (retention d'H 0). De ce 
fait, le volume du CEC augmente, alors que le 
SRA est inhibe. En outre, la liberation du FNA 
(v. ci-dessus) et eventuellement d'une autre hor¬ 
mone natriuretique (ouabaine?) stimule l'excre- 
tion de NaCl et, par suite, d’H 2 0, ce qui 
normalise le volume du CEC. 


Regulation du volume, L 'absorption de NaCl 
est de 8 a 15 g/j. Une quantite equivalente doit 
etre eliminee par le rein, de sorte que le stock de 
A/a + de l'organisme ainsi que le volume du CEC 
(p. 168) qui en depend, demeurent constants. 
A cette regulation volumique qui, en premier 
I jq lieu, est liee au Na + (le CL intervient secondai- 
rement) participent principalement : 



Tableau 7.12 Equlllbre hydrique : regulation 
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1 Diurese et diuretiques 

La diurese est l'augmentation de 1’Elimination 
unnaire (> 1 mVmin env.) et peut avoir les 
causes suivantes : 

• La diurese aqueuse Une diminution de l'os- 
molalite du plasma et/ou une augmentation du 
volume sanguin reduisent le taux d'ADH, ce qui 
conduit a une excretion d'eau dite libre (p 164). 

• La diurese osmotique apparait lorsque des 
substances non reabsorbables sont filtrees dans 
le tubule (par ex le manmtol utilise en thera- 
peutique) Pour des raisons osmotiques, elles 
fixent l'eau l'eliminant ensuite avec elles Ceci 
conceme aussi des substances reabsorbables 
comme le glucose lorsque leur capacite de reab¬ 
sorption est depassee du fait de concentrations 
plasmatiques tres elevees (hyperglycemie) 
(p 158) La glucosune engendree par le diabete 
sucre s'accompagne, de ce fait, d'une diurese 
et, secondairement, d'une soif accrue C'est 
aussi le cas pour une bicarbonatune (p 176) 

• Une diurese pressive est consecutive a l'abo- 
lition de l'osmoldlite elevee de la medullaire 
renale par l'augmentation de la perfusion de la 
medullaire liee en general a une elevation de la 
pression sanguine 

• Les diuretiques (A) sont des medicaments 
qui provoquent une diurese Ils agissent (hormis 
les diuretiques osmotiques, v. ci-dessus) en 
inhibant la reabsorption du NaCl (lalidiure- 
tiques), ce qui entraine, comme effet secon- 
daire, une diminution de la reabsorption de 
l'eau Le but therapeutique, chez des patients 
atteints par ex d'cedeme ou d'hypertension, est 
de reduire le volume extracellulmre (VEC). 


Les diuretiques de l'anse (par ex. le furose- 
mide et le bumetamde) sont tres efficaces car ils 
inhibent le symport Na + -2C1 -K + au niveau de la 
branche ascendante de l'once de Henle (BSC, 
p 162 B6), ce qui, non seulement, diminue la 
reabsorption du NaCl, mais, en meme temps, 
paralyse le «moteur» du mecanisme de concen¬ 
tration (p 166) Comme, parallelement, le PTLP 
(p. 162, B7) diminue, la reabsorption paracellu- 
laire de Ca 2+ et de Mg 2+ est inhibee Comme 
davantage de Na + parvient alors dans le tube 
collecteur, ou il est egalement reabsorbe (p 181 
B3), la secretion couplee de K + est accrue, ce 
qui entraine une perte de K + qui, jointe a la 
perte simultanee de H*, provoque une alcalose 
hypokaliemique 

L inhibition du BSC par les diuretiques de 1 anse au 
mveaude la ma<. ula densa simule une lumiere tubulaire 
vide de NaCl au niveau de l'appareil juxtaglomerulaire, 
de sorte que par l'intermediaire du FSR (p 184), le 
FTG est egalement augmente, ce qui favorise la diu¬ 
rese 

Les thiazides inhibent la reabsorption du NaCl, 
principalement au niveau du tube distal (TSC, 
p 162 B8) et provoquent, comme les diure¬ 
tiques de l'anse, une perte de K + et de H + en 
aval, du fait de l'augmentation de la reabsorp¬ 
tion du Na + qui s'ensuit 

L'amiloride bloque les canaux Na + dans les 
cellules principales des tubules jonctionnels et 
du tube collecteur, ce qui entraine une diminu¬ 
tion de l'excretion du K + , c'est-a-dire que ce 
diuretique «economise le K*» Ceci est aussi 
observe avec les antagonistes de 1'aldosterone 
(par ex la spironolactone) qui occupent les 
recepteurs cytoplasmiques de l'aldosterone. 


Bienqu'enprincipejesdiuretiquesinhibentlesproces- 
sus de transport du NaCl dans l'ensemble de l'orga- 
nisme, leur large «specifu lie » renale est due au fait 
qu'ils agissent a partir de la lumiere tubulaire ou ils 
sont fortement concentres par secretion tubulaire 
(p 160) et suite a la reabsorption de l'eau De ce fait, 
un dosage qui empeche tout effet systematique indesi¬ 
rable est suffisant 

Les inhibiteurs de l'anhydrase carbonique (par 
ex l'acetazolamide) diminuent l'echange NaVH* et la 
reabsorption du HCO, dans le iuhe proximal (p 174 et 
ss) La diurese escomptee est dans 1 ensemble faible, 
parce que, dans ce cas les portions tubulaires distales 
reabsorbent davantage de NaCl et que le TFG est dimi¬ 
nue par le feedback tubuloglomerulaire (PTG, p 184) 
En outre, l'augmentation de l'excretion de HCO pro¬ 
voque une acidose metabolique En clinique, cesdiure¬ 
tiques sont tout au plus encore utilises dans le cas d'une 
therapie simultanee contre l’alcalose. 


Troubles de I'equilibre 
hydro-electrique 

Un bilan hydro-electrique desequilibre (B et 
p 170) ne modifie que le compartiment extra- 
cellulaire (CEC, Bl, 4) lorsque Vosmolalite est 
normale. Une hyper- ou une hyposmolalite du 
CEC modifient la distribution de FPLO entre le 
CEC et le compartiment intracellulaire (CIC, 
B2, 3, 5, 6) Les exemples des causes de ces 
troubles sont repertories en B Les conse¬ 
quences des troubles 1, 2 et 3 sont une hypovo- 
lemie, celles des troubles 3 et 5 un cedeme 
intracellulaire (notamment oedeme cerebral) et 
celles des troubles 4, 5 et 6 un cedeme extracel- 
lulaire (oedeme pulmonaire !). 


P A. Sites faction des substances diuretiques 
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Tableau 7.1 3 Diurese et diuretlques 








































Rein et equilibre acido-basique 

La secretion renale d'ions W (A) sert principa- 
lement: 

- a la reabsorption du bicarbonate filtre (B), 

-a l'excretion d'ions H + sous forme d'acides 
titrables (C) et 

- au transport non ionique (NH,) de NH 4 + (Dl, 2). 

Elle a principalement lieu en deux endroits (A) : 

1. De grandes quantites d'ions H + sont secre¬ 
tes dans la lumiere du tube proximal (Al) et 
ceci par a) transport actif primaire par une //*- 
ATPase et b) transport actif secondaire par 
antiport Na + /H + electroneutre (transport de 
NHE3, p. 162). De ce fait, le pH luminal chute 
de 7,4 (filtrat) a 6,6 env. Pour chaque ion H + 
secrete, il reste dans la cellule un ion OH- qui 
reagit avec le C0 2 pour former du HCO - 
(accelere par AC", v. ci-dessous). Le HCO' 
quitte la cellule pour passer dans le sang ou il 
capte un ion W. Pour chaque ions H + secrete 
dans la lumiere (et excrete), ce meme ion dis- 
parait du corps. 

2. Dans le tubule jonctionnel et le tube col- 
lecteur (A2), des ions W sont secretes par les 
cellules intermediates de type A grace a une 
H + /K + -ATPase et une H + -ATPase, ce qui peut 
abaisser le pH luminal jusqu'a 4,5. En situation 
d'alcalose metabolique les cellules interme¬ 
diates de type B peuvent secreter du HCO- 
(A3). 

L'anhydrase carbonique (AC) est une 
enzyme quijoue un role essentiel partout ou des 
ions H + quittent l'un des cotes de la cellule et/ou 
le HCO, quitte l'autre cote, comme dans le rein 
(AC" dans le cytoplasme, AC IV au niveau de la 
membrane luminale; A, B, D), l'estomac, l'in- 
testin grele, le canal pancreatique, les erythro¬ 
cytes, etc. L'AC catalyse la reaction brute 

h 2 o + co 2 ^h + + hco 3 -. 

Habituellement, l'acide carbonique (H 2 C0 3 ) est consi- 
dere comme un compose intermediate dans cette reac¬ 
tion, mais l'ion OH" (au lieu de Hfi) peut aussi se lier 
a l'enzyme Ainsi, la reaction bmte, ci-dessus, peut 
etre dissociee en deux reactions : H,0 ^ OH" + ffi et 
OH +C0 2 ^±HC0 3 ~ 

Reabsorption du bicarbonate (HC0 3 ~; B). La 

quantite de HCO,- filtree par jour est ae 40 fois 
env. celle contenue dans le sang. Pour assurer 
l'equilibre acide-base (p. 138 et ss.), la reab¬ 
sorption du HC0 3 ~ est indispensable. Les ions 
H + liberes dans le tube proximal (v. ci-dessus) 
reagissent avec 90% env. du HCO - filtre pour 
donner du C0 2 et de l’H 2 0 (B), reaction activee 
par PAC IV membranaire. Le C0 2 peut facile- 


ment diffuser dans la cellule, en empruntant 
eventuellement les canaux H 2 0 (AQP1, p. 166). 
La, des ions H + et HCO, se torment a nouveau 
sous l'influence de l'AC'cytoplasmique (B). 
Les ions H + sont alors a nouveau liberes, alors 
que le HCO,- quitte la cellule du cote basolate- 
ral par symport electrogene (hNBC = human 
Na + -bicarbonat cotransporter; B) qui cotrans- 
porte 1 Na + avec 3 HCO,- (et/ou 1 HCO,- 
+ 1 CO, 2 - ?). Le HCO,- traverse done la mem¬ 
brane cellulaire luminale sous forme de CO 
(force motrice : AP CCb ), alors qu'il quitte la cel¬ 
lule sous forme de HCO,- (force motrice : sur- 
tout le potentiel de membrane). 

Une hypokaliemie augmente le potentiel de membrane 
(rel de Nemst, p 32) et accelere le transport de HCO, , 
ce qui conduit a une secretion accme d’H + et provoque 

une alcalose hypokaliemique 

Excretion urinaire des acides. Dans le cas 
d'une alimentation contenant env. 70 g de pro- 
teines par jour (p. 226), la production d'ions H + 
dans l'organisme est d'env. 190 mmol/j. Les 
principales sources sont l'HCl (a partir de l'ar- 
ginine, de la lysine et de l'histidine), l'H SO 
(de la methionine et de la cystine), H PO et 
l'acide lactique (= acides «fixes» qui, contraire- 
ment au C0 2 , ne peuvent pas etre elimines par 
voie respiratoire). Env. 130 mmol/J d'ions H + 
sont utilises pour la degradation d'anions orga- 
niques (glutamate - , aspartate - , lactate-, etc.), 
d'ou une production nette d'ions H + d'env. 60 
(40-80) mmol/j. Les ions H + sont certes deja 
tamponnes lorsqu'il sont liberes, mais doivent 
etre excretes pour la regeneration du tampon. 

Le pH urinaire peut monter jusqu'a 8 env. 
dans les cas extremes (lors d'une importante 
excretion de HCO,-), mais aussi tomberjusqu'a 
4,5, ce qui signifie que la concentration urinaire 
max. en H + est de 0,03 mmol/1. Done, pour un 
volume urinaire de 1,5 1/j, moins de 1 % seule- 
ment des ions H + produits sous forme libre peu¬ 
vent etre excretes. 

L'acidite dite titrable (80% de phosphate, 
20% d'urate, de citrate, etc.) represente une 
forme importante d'elimination des ions H + (10 
a 30 mmol/j) (Cl). Cette acidite est dite titrable 
car la quantite d’H + excretes sous cette forme 
peut etre determinee par retitration de l'urine 
avec du NaOH jusqu'au pH plasmatique (7,4) 
(C2). Le phosphate (Pk = 6,8) est present dans 
le sang (pH 7,4) a 80% a sous forme d’HP0 4 2_ , 
dans l'urine acide presque exclusivement sous 
forme d’H 2 P0 4 “ (p. 380), c'est-a-dire que les 
ion H + secretes ont ete tamponnes par l'HPO 2 ' 
filtre. Le phosphate non reabsorbe (=5 a 20% 
de la quantite filtree- c. 178) caote les ions H + . 
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Tableau 7.14 Rein et equlllbre acido-bastque I 







































































7 Rein 


pour moitie dans le tube proximal (pH 7,4 => 
env. 6,6), le reste dans le tube collecteur (pH 6,6 
=> 4,5 ; Cl). Lors d'une acidose, l'excretion de 
phosphate, mobilise a partir des os, est augmen- 
tee. L'augmentation de l'excretion d'ions H + qui 
en resulte precede une augmentation de la for¬ 
mation de NH/ (v. ci-dessous). 

Pour un apport nutritionnel normal, l'excre- 
tion d'ions ammonium (NH/; D) est de 25 a 
50 mmol/j et represente une mesure indirecte 
d'une autre importante forme d'excretion d’Hk 
Cependant NH/ n'est pas un acide titrable. 
NH, ^ NH/, contrairement a HP0 4 2 ^ H,PO/, 
n'exerce pas d'effet tampon dans l'organisme 
du fait de la valeur elevee de son Pk , d'env. 9,2. 
Ce role «indirect» repose sur une cooperation 
entre foie et rein. Pour une alimentation nor- 
male en proteines, le metabolisme des acides 
amines produit des ions HCO/ et NH + en 
quantite approximativement equimoleculaire 
(env. 700 a 1000 mmol/j). La majorite de ces 
composes est utilisee pour la formation (ATP 
dependante) d'uree dans le foie (Dl) : 

2HC0 3 - + 2NH/^ +C0 2 +3 FLO 

0 [7.12] 

Ainsi, chaque NH/ transfere du foie au rein et 
elimine de l'organisme par l'urine epargne un 
ion HCO,~ qui peut tamponner un H + , ce que 
l'on appelle «excretion indirecte d’H + » (Dl). 
Pour l'exportation du NH/ vers le rein, celui-ci 
est, en grande partie, incorpore a la glutamine 
au niveau des hepatocytes et seule une petite 
fraction parvient au rein sous forme de NH 
libre. (Une concentration plasmatique elevee en 
NH, ^ NH 4 + est toxique.) 

Dans le rein, la glutamine penetre dans les 
cellules du tube proximal par symport avec le 
Na + , puis est scindee en NH/ et glutamate - 
glu~) par les glutaminases mitochondriales. 
Glu est a nouveau metabolise en 2-oxoglutarate 
(= a-cetoglutarate 2 ) par une glutamate deshy- 
drogenase, avec production d'un deuxieme 
NH/ (D2). Le NH/ ainsi forme peut parvenir 
dans la lumiere par deux voies : 1. II est dissocie 
en NH 3 et H + dans la cellule tubulaire et le NH, 
peut, en grande partie, diffuser (sous forme 
«non ionique») dans la lumiere, ou il se reasso- 
cie avec les ions H + secretes separement. 2. 
NH/ est secrete, sous forme ionique (a la place 
d’H + ), par l'intermediaire d'un transporteur 
NHE3. Parvenu au niveau du segment epais 
ascendant de I'anse de Henle (D4), le NH + est 
reabsorbe (a la place de K + ) sous forme d'ion 
par le transporteur BSC et reste dans la medul- 
175 laire renale ou, a partir de I'anse de Henle, il 
reintegre l'espace urinaire pour aboutir a une 


forte concentration (NH 4 + ^ NH 3 + H + ) au voi- 
sinage de la papille (D3). Alors que les ions H + 
sont transports activement dans la lumiere du 
tube collecteur (A2, D4), NH 3 y parvient par 
diffusion non ionique (D4). Le gradient de NH 
necessaire a ce passage resuite du fait que la 
concentration en NH, dans la lumiere est, du 
fait du pH tres bas dans ce segment, nettement 
inferieure a celle du NH, dans l'interstitium. 

Troubles de l'equilibre acide-base (p. 142 et ss.). Lors 
d'une acidose metabolique, d'origine non renale, l'ex- 
cretion de NH/ peut atteindre 3 fois la normale en 1 a 
2 jours. Ceci repose sur une augmentation parallele de 
la formation de glutamine hepatique (aux depens de 
celle de l'uree, v. ci-dessus) et de l'activite de la gluta- 
minase dans le rein. Lors d'une alcalose metabolique 
chronique, on note, a la fois, une diminution de la pro¬ 
duction renale de NH/ et de la secretion d’H + ; simulta- 
nement, la quantite de HCO^- filtre augmente 
(concentration plasmatique augmentee, p. 144) ce qui 
entraine une excretion fortement accrue de HCO. 
jointe a une diurese osmotique (p. 172). Pour la com¬ 
pensation de troubles d'origine respiratoire (p. 114), 
il est important qu'une P CQ plasmatique elevee (ou, 
selon le cas, reduite) induis'e une augmentation (ou une 
diminution) de la secretion de H^ et ainsi, egalement de 
la reabsorption de HCO,-. 

Enfin, le trouble primaire peut etre localise dans le 
rein (acidose renale), ce qui est generalement le cas 
lors d'une insuffisance renale qui provoque une aci¬ 
dose consecutive a une excretion diminuee de H + ou 
peut etre un defaut isole : lorsque la secretion proxi- 
male de H + esl perturbee, une grande partie du HCO- 
filtre echappe a la reabsorption (acidose renale tubu¬ 
laire proximate ); lorsque la secretion de H + dans le 
tube collecteur est perturbee, l'urine ne peut etre suffi- 
samment acidifiee (maigre un pH > 6), ce qui entrave 
l'excretion d'acide titrable et de NH/ (acidose renale 
tubulaire distaie). 
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Tableau 7.15 Rein et equf fibre arido-baslque II 
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Reabsorption et excretion du 
phosphate, du Ca 2+ et du Mg 2+ 


Phosphate. Pour une concentration plasmatique 
de phosphate normale, de 0,8 a 1,4 mmol/1, env. 
150 a 250 mmol de phosphate inorganique, P. 
(HP0 4 2_ ^ H 2 P0 4 “) sont fibres par jour et en 
majeure partie reabsorbes. L'elimination frac- 
tionnelle (Al), qui varie de 5 a 20%, assure 
l'equilibre du bilan 1. du P s lui-meme, 2. des 
ions H + et 3. du Ca 2+ . Un excedent de P (dans le 
plasma) accroit l'excretion du R, un deficit de P 
la freine. De meme, une acidose provoque une 
phosphaturie et augmente ainsi l'excretion 
d'ions H + (acidite titrable ; p. 174 et s.), et ceci 
est valable pour d'autres causes de phosphatu¬ 
rie. Une hypocalcemie et la parathormone aug¬ 
mented egalement l'excretion de P. (A3 et 
p. 290 et s.). 

La reabsorption du P. a lieu dans le tube 
proximal (A2,3). Ici, la membrane luminale dis¬ 
pose d'un cotransporteur Na + -P. (type NaP-3) 
qui prend aussi en charge HP0 4 2_ ou H 2 P0 4 ' et 
assure la reabsorption active secondaire de Na + 
avec P (dans le rapport de 3:1 ?) (p. 26 et s.). 


Une implantation accrue de transporteurs NaR-3 
repond a un deficit de P, a une hypercalcemie et a un 
taux reduit de PTH, alors qu'un excedent de P, une 
acidose et une forte secretion de PTH provoquent V in¬ 
ternalisation (down-regulation) puis la destruction lyso- 
somale des NaP.-3 (A3) 


Calcium (p. 36). L'equilibre du Ca 2+ est essen- 
tiellement regie (contrairement a celui du Na + ) 
par l'absorption intestinale du Ca 2+ (p. 290 et 
s.), cependant le rein y est associe en tant qu'or- 
gane d'excretion. La concentration plasmatique 
totale (= calcium lie + Ca 2+ ionise) est en 
moyenne de 2,5 mmol/1. Env. 1,3 mmol/1 sont a 
l'etat de Ca 2+ ionise (= 2,6 meq/1), 0,2 mmol/1 
sont lies (a du phosphate et du citrate, etc.) et le 
reste, env. 1 mmol/1, est lie a des proteines plas- 
matiques et n'est done pas filtrable (p. 154). 
L' 'elimination fractionnelle du Ca 2+ (EF ) dans 
l'urine est de 0,5 a 3 % (Al). 

Le site de reabsorption du Ca 2+ est l'en- 
semble du nephron (Al, 2). Environ 60% de la 
quantite filtree sont reabsorbes dans le tube 
proximal et 30 autres % dans la branche large 
ascendante de Y anse de Henle par voie paracel- 
lulaire, done passivement (A4a et p. 163, B5, 
B7). Une grande partie de la force servant a ce 
transfert est le potentiel transmembranaire lumi¬ 
nal positif (PTLP). Comme celui-ci est depen¬ 
dant de la reabsorption de NaCl dans la branche 
ascendante de l'anse de Henle, les diuretiques 
de l'anse (p. 172) y inhibent la reabsorption du 


Ca 2+ . A ce niveau, comme dans le tube distal, la 
PTH stimule la reabsorption du (fa 2 * qui se fait 
alors par voie transcellulaire active (A4b) : 
entree passive dans la cellule par les canaux 
Ca 2+ , du cote luminal, sortie active a) par une 
Ca 2+ -ATPase (transport actif primaire de Ca 2+ ) 
et b) grace a l'antiport 3Na + /lCa 2+ (transport 
actif secondaire de Ca 2+ ). L'acidose inhibe la 
reabsorption du Ca 2+ pour des raisons non eluci- 
dees. 

Les calculs urinaires les plus frequents sont formes de 
phosphate de calcium ou d'oxalate de calcium. 
Lorsque le Ca 2+ , le P ou l'oxalate sont eleves, le pro- 
duit de solubilite est certes depasse, cependant, des 
complexeurs du calcium (le citrate, par ex.) et des inhi- 
biteurs de la cristallisation (la nephrocalcine, par ex) 
permettent, normalement, un certain niveau de sursatu- 
ration de l'urine Lorsqu'ils font defaut, ou bien si 
l'urine est fortement concentree en Ca 2+ , en P. et en 
oxalate (ce qui est la cas lors d'une forte antidiurese !), 
des calculs unnaires peuvent se former. 


Dans le plasma, le magnesium (0,7 a 1,2 mmol/1) 
est en partie lie aux proteines, ce qui fait que sa 
concentration dans le filtrat n'est que de 80% 
de la concentration plasmatique. Velimination 
fractionnelle du Mg 2+ (EF Mg ) est de 3 a S % (Al, 
2), cependant, contrairement au Ca 2+ , seulement 
15 % de la quantite filtree sont preleves dans le 
tube proximal. Env. 70 % du Mg 2+ sont reabsor¬ 
bes par voie paracellulaire dans la branche 
epaisse ascendante de Y'anse de Henle (A4 et 
p. 163, B5, B7). 10% supplementaires sont 
reabsorbes dans le tube distal par voie transcel¬ 
lulaire (A4b), vraisemblablement co mm e le 
Ca 2+ (v. ci-dessus). 

L'hypermagnesemie, l'hypercalcemie, l'hypervolemie 
'et les diuretiques de l'anse (v. ci-dessus) augmentent 
l'excretion du Mg 2+ , alors que les deficits volumiques, 
de Ca 2+ et de Mg 2+ , ainsi que la PTH et d'autres hor¬ 
mones qui agissent au niveau de la branche ascendante 
epaisse de l'anse de Henle, inhibent son excretion. 

Le rein possede des recepteurs des cations diva 
lents comme le Ca 2+ et le Mg 2+ (p 36) Leur activation 
inhibe, entre autres, la reabsorption de NaCl dans 
l'anse de Henle, ce qui (de fa 9 on similaire aux diure¬ 
tiques de l'anse) diminue la force permettant la reab¬ 
sorption paracellulaire des cations et de ce fait inhibe la 
reabsorption de Mg 2+ qui est tres importante dans ce 
segment. 
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Tableau 7/16 Phosphate, Ca 24 et MiJ : 
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Equilibre du potassium 

Environ 100 nunol de K + sont absorbes chaque 
jour (besoin minimal: 25 mmoVj), dont 90% 
sont excretes par Yurine et 10% par les feces. La 
concentration plasmatique en K + est de 3,5 a 
4,8 mmol/1, alors que dans les cellules (sous Tac¬ 
tion de la Na + -K + -ATPase) la concentration en K + 
est 30 fois superieure (A); ainsi, 98% env. des 
3000 mmol d'ions K + de Torganisme se trouvent 
dans les cellules. Bien que la fraction extracellu- 
laire ne represente qu'env. 2% de la quantite 
totale, elle n'en est pas moins importante car a) 
elle regie le bilan potassique et b) des variations 
relativement faibles du K + cellulaire (sortie ou 
entree) peuvent provoquer d'enormes variations 
de la concentration plasmatique en K + (notam- 
ment des risques de troubles du rythme car- 
diaque!). De ce fait, la regulation de 
l'homeostasie du K + doit assurer sa distribution 
entre le compartment intracellulaire (ClC)etle 
compartment extracellulaire (CEC), ainsi que 
Yequilibre entrel’absorption et Vexcretion. 

La concentration du K + extracellulaire peut 
etre reglee en aigu par un deplacement des 
ions K + entre le CEC et le CIC (A). Ce proces¬ 
sus relativement rapide empeche ou freine par 
ex. une augmentation dangereuse de K + dans le 
CEC (hyperkaliemie) lorsque d'importantes 
quantites de K + sont apportees de l'exterieur (ali¬ 
mentation) ou liberees dans Torganisme (par ex. 
par une hemolyse soudaine). Ce deplacement 
des ions K + est principalement sous controle 
hormonal. Ainsi, la secretion postprandiale d'in- 
suline stimule la Na + -K + - ATPase et distribue 
ainsi le K + ingere (aliments animaux et vege- 
taux) aux cellules de Torganisme. II en est de 
meme dans le cas de l'hyperkaliemie indepen- 
dante de la nourriture qui, d'elle-meme, active la 
secretion d'insuline. De fa§on analogue, l'adre- 
naline augmente l'absorption cellulaire du K + , 
surtout lors de l'exercice musculaire et suite a un 
choc car durant ceux-ci le taux plasmatique de 
K + s'eleve. L'augmentation du taux d'adrenaline 
dans ces deux situations assure le retour du K + 
dans telles ou telles autres cellules. L'aldoste¬ 
rone, egalement, eleve la concentration intracel¬ 
lulaire du K + (v. ci-dessous). 

Les variations de pH influencent les mou- 
vements du K + entre le plasma et les cellules 
(A) du fait, notamment, qu'une alcalose acce- 
lere l'antiport Na + /H + , alors qu'une acidose le 
ralentit (A). II en re suite que l'acidose diminue 
l'entree de Na + , ralentit la Na + -K + -ATPase et 
accroit la concentration extracellulaire du K + 
(tres fortement lors de l'acidose metabolique : 
de 0,6 mmol/1 pour une chute de pH d'une 


unite). Les alcaloses entrainent une hypokahe- 
mie. 

La regulation de fond du bilan potassique 
de Torganisme est principalement assuree par le 
rein (B). Le K + est librement filtre au niveau du 
glomerule et normalement reabsorbe en grande 
partie (reabsorption nette); mais la quantite 
excretee peut, le cas echeant, depasser la quan¬ 
tite filtree (secretion nette, v. ci-dessous). Envi¬ 
ron 65% de la quantite de K + filtree sont 
reabsorbes le long du tube proximal (done le 
meme pourcentage que pour le Na + et EH 0 0), 
independamment de l'apport de K + (B1 et 
p. 157, col. 2). Ce transport se fait en majeure 
partie par voie paracellulaire, done passivement. 
Le solvent drag (p. 24) et le potentiel transepi- 
thetial luminal positif (PTLP, B1 et p. 162) dans 
les segments moyen et terminal du tube proxi¬ 
mal, en constituent les forces vectrices. 15% 
supplementaires de la quantite de K + filtree 
quittent la lumiere tubulaire par voie trans- et 
paracellulaire, au niveau de Vanse de Henle 
(B2). La quantite de K + excretee est determinee 
dans le tubule jonci'ionnel et le tube collecteur : 
suivant les besoins, la reabsorption du K + peut 
se poursuivre, ou bien il peut y etre secrete. 
Lors d'un apport eleve de K + , l'elimination 
fractionnelle du K + (EF k ) peut largement depas¬ 
ser les 100% dans les cas extremes et, en cas de 
deficit de K + diminuerjusqu'a un minimum de 
3 a 5 % (B). 

Mecanismes cellulaires. Les tubules jonc- 
tionnels et le tube collecteur disposent de cel¬ 
lules principales (B3) qui peuvent reabsorber 
le Na + et secreter le K\ Le K + accumule dans 
la cellule (au moyen de la Na + -K + -ATPase) 
peut quitter celle-ci par des canaux K + des 
deux cotes de la cellule, ou le gradient electro- 
chimique du K + est determinant pour la sortie 
du K + . De plus, sur la membrane cellulaire 
luminale des cellules principales, il y a des 
canaux /Va + a travers lesquels le Na + peut dif¬ 
fuser de la lumiere jusque dans la cellule 
(p. 162). Cette entree depolarise la membrane 
luminale a env. - 20 mV, alors que la mem¬ 
brane basolaterale garde son potentiel de repos 
normal d'env. - 70 mV (B3). Il en resulte une 
force motrice plus importante (E m - E K ; p. 32) 
pour la sortie du K + du cote de la lumiere que 
du cote oppose ; celle-ci favorise la sortie de 
K + dans la direction de la lumiere (il y a secre¬ 
tion). C'est la raison principale du couplage 
entre la secretion du K + et la reabsorption 
du Na + : plus la reabsorption de Na + est impor¬ 
tante au niveau des cellules principales, plus la 
secretion de K + est elevee. 
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D autre part 1 augmentation de la concentration de Na + 
dans la cellule suite a sa reabsorption semble ralentir 
1 echange 3 Na7Ca 2+ au niveau de la membrane basola 
terale de la cellule ce qui eleve la concentration intra- 
cellulaire en Ca 2 * qui est a 1 origine de 1 ouverture des 
canaux K du cote luminal 


Les cellules intermediaires de type A (B4) sont 
non seulement en mesure de secreter les ions 
H + mais aussi de reabsorber activement le K*, 
au moyen de la H /K ATPase presente dans la 
membrane luminale comme c est le cas dans 
les cellules bordantes de 1 estomac 

Facteurs modifiant la secretion de K + (C) 

1. Une augmentation de 1 apport de K 1 ' pro- 
voque une elevation de la concentration plasma- 
tique et cellulaire du K qui en retour augmente 
la force motrice chimique pour la secretion de 
K + 

2 pH sanguin 1 alcalose augmente la concen¬ 
tration intracellulaire du K + (v ci dessus) alors 
que 1 acidose aigue la diminue et en conse 
quence aussi dans les cellules renales ce qui 
reduit 1 excretion du K 

Toutefois dans 1 acidose chronique 1 excretion de K* 
continue de croitre Ceci est du au tdit que a) 1 mhibi 
tion de la Na + K ATPase par 1 acidose diminue la 
reabsorption proximale du Na ce qui augmente le flux 
urmaire distal (v point 3) et que b) 1 hyperkaliemie 
provoque une liberation d aldosterone (v point 4) 

3. S il y a une augmentation de la vitesse du 
flux unnaire dans le tube Jonctionnel et le tube 
collecteur consecutive par ex a une augmenta¬ 
tion de 1 apport en Na + a une diurese osmo- 
tique ou a toute autre forme d inhibition 
anterieure de la reabsorption de Na le K 1 ' 
excrete augmente (v par ex perte de K + lors de 
1 administration de certains diuretiques p 173) 
L explication probable est que 1 excretion de K 4 ' 
est limitee par une concentration lummale don- 
nee en done qu un plus grand volume par 
unite de temps peut entrainer avec lui plus de K* 
dans le meme temps 

4 L aldosterone provoque une retention de 
Na + qui conduit a une augmentation du volume 
extracellulaire (p 184) a une elevation mode- 
ree de la secretion de H (le pH cellulaire aug¬ 
mente) et a une excretion accrue de K + De 
plus dans les cellules cibles elle augmente 
1 activite Na K + ATPasique et entraine a plus 
longue echeance par ex dans le cas d une 
adaptation au K* (v ci dessous) une augmenta 
tion du nombre de mitochondries 


transport (AlPg aldosteron mduced proteins) (= action 
d origine genomique elle debute 1/2 heure a 1 heure 
apres son induction et 1 effet maximal est atteint au 
bout de quelques heures) L aldosterone augmente la 
reabsorption du Na depolarise de ce tait la membrane 
luminale (B3) et renforce ainsi la force motrice de la 
secretion de K* en augmentant en meme temps la 
conductance au K grace a 1 elevation du pH cellulaire 
Ces effets provoquent une secretion accme du K II 
existe aussi une ai tu n tres rapide (s a min) non gefw 
nuque de 1 aldosterone sur la membrane cellulaire dont 
le role n est pas elucide 

En cas d augmentation chronique de 1 apport en K 
la capacite du mecanisme excreteur du K augmente 
(adaptation au K ) Meme dans le cas d une fonction 
renale reduite 1 appareil tubulaire restant encore fonc 
tionnel assure par celte adaptation 1 equilibre du bilan 
potassique Par ailleurs dans ce cas plus du tiers de 

I excretion du K peut etre pris en charge par le colon 

L aldosterone fait partie des minerolocortico- 
(stero)ides et est produite dans la wne glome 
ruiee de la corticosurrenale (CS) (D et p 294 et 
s ) Son role essentiel est de regler le transport 
du Na* et du K + (v ci dessus) au niveau du rein 
de 1 intestin et d autres organes (D) La secre¬ 
tion d'aldosterone est stimulee par a) une dimi 
nution du volume sanguin et de la pression 
sanguine (par 1 intermediate de 1 angiotensine 

II p 184) et b) une hyperkaliemie (D) 
L ACTH stimule la synthese d aldosterone 
(p 297 A) alors que 1 atnopeptine (ANP) 
inhibe sa liberation (p 171 A4) 

Des concentrations normales de cortisol un glucocor 
ticoide ne peuvent agir sur le recepteur de 1 aldoste 
rone que du fait qu il est transforme en cortisone par 
une 11 hydroxysteroide xxvdo reductase au niveau des 
cellules cibles de 1 aldosterone 

L hyperaldosteromsme peut etre d origine pn 
maire (tumeurs de 11 CS produisant de 1 aldosterone 
syndrome de Conn) ou IE'(. nuicitre (lors d insuffisance 
volumique p 184) I! s ensuit une retention de Na 
accompagnee d une augmentation du volume extracel 
lulaire et de la pression arterielle des pertes simulta 
nees de K et une alcalose hypokaliemique En cas 
d insuffisance surrenalienne {maladie d Addison) 

1 absence d aldosterone provoque une forte augmenta 
tion de i excretion du Na ivec retention du K* ce qui 
conduit associe a un deficit en glucocorticoides a une 
situation dont le pronostic est vital 
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Mecanismes cellulaires La forte reabsorption de Na + 
est obtenue par une synthese accrue de proteines de 
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Retroaction tubuloglomerulaire. 
Systeme renine angiotensine 

L appareil juxtaglomerulaire (AJG A) comprend a) 
les pailles de 1 arterulf afferente (avec des cellules 
granulaires contenant de la renine et mnervees p ir le 
sympathique) et de 1 arteru 11 efferent pioches du glo 
merule b) les cellules dites de la macule dens (MD) a 
1 extremite distafe du segment ascendant de i anse de 
Henle du meme nephron etc) les cellules interstitielles 
extraglomerulaires iP( Ikissen = coussinetpolaire A) 

L AJG est implique 1 localement dans la retro 
action (feedback) tubuloglomerulaire (FTG) au 
niveau du nephron isole par 1 intermediaire de 
1 angiotensine II (ATII) et 2 au niveau syste 
mique dans la formation de 1 ATII systeme 
renine angiotensine (SRA) 

FTG La filtration glomerulaire representant journelle 
ment 10 fois le volume exiracellulaire global (p 168) 

1 excretion de sel et d eau doit etic ajustee precisement 
par rapport a 1 apport Pour diverses raisons le TFG du 
nephrm iwie (TGFN) et done aussi la quantite de 
NaCl qui est filtree par unite de temps peuvent chan¬ 
ger brutalement Si cette derniere est trop importante 
les mecanismes de reabsorptK n du NaCl situes distale 
ment risquent d etre debordes avec de trop grandes 
pertes d H 0 et de NaCl dans 1 urine si elle est trop 
reduite on aura une retention non desiree des deux sub 
stances Les quantites de NaCl et d H 2 0 reabsorbees 
dans le tube proximal determinent la vitesse du flux de 
1 urinetubulaire dans 1 anse de Henle Plus lareabsorp 
tion en amont a ete faible plus le passage a travers 
1 anse ascendante large est rapide et 1 urine d autant 
moins diluee a ce niveau (p 162) et plus la concentra 
tion en NaCl est elevee au niveau de la macula densa 
[NaClJ MD Si la [NaCl]„ D devient trop elevee leTGF 
est reduit en 1 espace ae 10 s par constnction de 1 art 
afferente et inversement (retroaction negative) Le 
signal de transduction de [NaCl] ijm sur la constnction 
n est pas connu cependantles recepteurs ATII y jouent 
un role essentiel 

Un couplage trop ngide entre le TFGN et la [NaCl]^ 
par 1 intermediaire du FTG seraittoutefois fatal des 1 ins 
tant ou la [NaCl] MD s est modifiee suite a des troubles 
chroniques au niveau du pool du NaCl et done aussi du 
volume extracellulaire (VEC) a long terme une aug 
mentation du VEC reduit la reabsorption proximale du 
NaCl ce qui augmente la [NaCl] MD entrainant une 
reduction du TFG et de ce fait le VEC va continuer 
d augmenter C est 1 inverse lorsque le VEC est insuffi 
sant Poureviterceci la courbe repome (NaCl] Mf /TFGN 
est decalee dans un sens sous 1 action du NO lorsque le 
VEC est trop eleve (le TFGN est accru pour une meme 
[NaCl] MD ) et en sens inverse lors d une reduction du 
VEC par 1 intermediaire de 1 ATE locale 

SRA Lors d une chute aigue de la pres 
sion sanguine renale moyenne en dessous de 
90 mmHg env la liberation de renine est accrue 
par 1 intermediaire des barorecepteurs renaux et 
aussi de ce fait la concentration plasmatique 


systemique de remne La renine est une pepti 
dase qui scinde 1 angiotensine I de son substrat 
1 angiotensmogene (provenant du foie) Cette 
enzyme de conversion de 1 angiotensine ( angio 
tensine convertmg enzyme = ACE) produite 
notamment dans le poumon detache deux 
acides amines de 1 angiotensine I pour donner 
naissance (30 a 40 min apres la chute de pres 
sion sanguine) a 1 ATII (B) 

Regulation du SRA (B) Par 1 intermediaire 
de recepteurs cq adrenergiques le seuil de pres 
sion sanguine declenchant 1 augmentation de la 
secretion de renine peut etre releve la secretion 
de base de remne est augmentee par le biais des 
recepteurs adrenergiques Les deux pnnii 
paux ejfecteurs du SRA sont 1 ATII et 1 aldoste¬ 
rone dont la secretion par la corticosurrenale est 
stimulee par 1 ATII (v ci dessous) Ces deux 
hormones augmentent soit directement (rapide 
ment v ci dessous) soit indirectement (plus 
lentement v ci dessous) la remontee de la 
pression sanguine (B) ce qui par la suite nor 
malise la secretion de remne De plus 1 ATII et 
1 aldosterone inhibent la secretion de remne 
(retroaction negative) 

Une diminution de la pression arterielle moyenne dans 
un seul rein (par ex suite a une stenose de 1 artere 
renale concernee) augmente egalement la liberation de 
remne par ce rein ce qui conduit a une hypertension 
systemique dite renale 

En plus des actions de l'ATII sur la structure 
myocardique et vasculaire (surtout par le biais 
des recepteurs AI ) on observe des effets 
rapides (e r) et des effets lents (e 1 ) (B) 

• Vaisseaux 1 ATII est un tres puissant vaw 
constricteur et de ce fait constitue une subs 
tance pressive qui agit via 1 endothelme sur les 
artenoles (e r) 

• SNC 1 ATII agit egalement sur 1 hypothala 
mus et provoque ainsi une vasoconstriction par 
le biais d une stimulation du « centre > circula 
toire (e r) L angiotensine declenche en outre 
une secretion accrue d ADH et le mecanisme de 
la soif au niveau de 1 hypothalamus et stimule le 
besoin de NaCl (e 1 ) 

• Rein par son action vasoconstnctnce sur 
1 artenole afferente et/ou efferente 1 ATII 
contribue de fa§on importante a la regulation de 
la perfusion du rein et du TGF (e 1 pour 1 au 
toregulation p 150) En outre 1 ATII stimule 
directement la reabsorption du Na + dans le tube 
proximal (e 1 ) 

• Surrenale 1 ATII stimule la synthese de 1 al 
dosterone au niveau du cortex (el p 182) 
elle agit aussi sur la liberation d adrenaline dans 
la medulla (e r) 
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Coeur et circulation 


Vue d'ensemble 

Le coeur propulse le sang a partir du ventricule 
gauche dans les vaisseaux arteriels de la circu¬ 
lation sy\temique (guinde circulation) jus- 
qu'aux vaisseaux capillaires peripheriques. Le 
sang revient au coeur droit par le reseau veineux, 
puis il est a nouveau propulse du ventricule 
droit vers le poumon d'ou il revient au coeur 
gauche (circulation pulmonaire ou petite circu¬ 
lation) (A). 

Le volume total de sang, de 4,5-5,5 1 (environ 
7% de la masse corporelle maigre; Tabl. 
p. 88), se trouve a environ 80 % dans le systeme a 
basse pression, c'est-a-dire dans les veines, dans 
le coeur droit et dans les vaisseaux de la petite cir¬ 
culation (A, a gauche). Grace a sa grande exten¬ 
sibility et a s,a forte capacite, le systeme a basse 
pression sert de reservoir de sang et peut etre 
mobilise par constriction des veines (p. 218). Si 
Ton augmente la volemie globale (par ex. par 
une transfusion sanguine), plus de 99% du 
volume transfuse se repartit dans le systeme a 
basse pression et moins de 1 % dans le systeme 
arteriel a haute pression. Inversement, une dimi¬ 
nution de la volemie se traduit presque exclusive- 
ment par une reduction de volume du systeme a 
basse pression. Dans les conditions cardiaques et 
pulmonaires normales, la pression veineuse cen- 
trale (4-12 cm H.,0) est une mesure utile pour 
surveiller le volume sanguin. 

Le debit cardiaque (Qc) est le produit de la 
frequence cardiaque par le volume Rejection sys- 
tolique, ce qui donne, environ 70 [min -1 ] • 0,08 [1] 
c'est-a-dire 5,6 1/iiiin (= 3,4 1/min par m 2 de 
surface corporelle) pour un sujet normal au 
repos. Une elevation de la frequence et/ou du 
volume systolique peut augmenter considera- 
blement le Qc. 

Le Qc se partage entre plusieurs organes 
« places en parallele » sur la circulation syste- 
matique (A, valeurs de Q), compte tenu, d'une 
part, de Y importance vitale de chacun d'eux et, 
d'autre part, de leur besoin instantane (v. aussi 
p. 213A). Une irrigation suffisante du cerveau 
(environ 13 % du Qc de repos) est essentielle, 
non seulement du fait de son importance vitale, 
mais aussi parce qu'il est tres sensible a un 
manque d’0 2 et, que les cellules nerveuses 
detruites ne peuvent etre remplacees. De meme, 
l'irrigation du muscle cardiaque par les arteres 
coronaires (environ 4 % du Qc, au repos) ne doit 
pas chuter, car il en resulterait une defaillance 
de la pompe cardiaque et, par voie de conse¬ 
quence, de celle de toute la circulation. Les 
reins re?oivent a peu pres 20 a 25 % du Qc. 
Cette irrigation tout a fait exceptionnelle 


compte tenu de leur poids (seulement 5 % du 
poids corporel) s'explique par leur role de 
controle et d’epuration. En cas de choc circula- 
toire (p. 218), le debit renal peut chuter en 
faveur d'un maintien de la circulation cardiaque 
et cerebrale. Lors d’un effort musculaire 
intense, jusqu'a 3/4 du Qc peut irriguer les 
muscles squelettiques. Durant la digestion, le 
tractus digestif regoit de meme, une importante 
fraction de Qc. Il est done evident que ces deux 
groupes d'organes ne peuvent recevoir simulta- 
nement un debit maximal de sang. L'irrigation 
de la peau (env. 10% du Qc, au repos) inter¬ 
view principalement dans la thermolyse. Elle 
est augmentee lorsque l'organisme produit 
beaucoup de chaleur (travail corporel) et/ou 
lorsque la temperature ambiante est elevee ; au 
contraire, elle peut etre reduite au profit des 
organes vitaux (paleur, par ex. dans l'etat de 
choc;p.218). 

La circulation pulmonaire, quant a elle, 
re 9 oit l'ensemble du debit cardiaque car elle est 
« placee en serie » sur la grande circulation (A). 
Les arteres pulmonaires conduisent le sang vei¬ 
neux pauvre en 0 aux poumons ou il s'enrichit 
en 0 2 (« s’arterialise»). En outre, par les arteres 
bronchiques une petite quantite de sang artena- 
lise vient de la grande circulation pour alimen- 
ter le tissu pulmonaire. Tout ce sang retourne au 
coeur par les veines pulmonaires. 

La resistance a l'ecoulement dans la petite 
circulation ne represente qu'une fraction de la 
resistance peripherique totale (RPT) dans la 
grande circulation, ce qui fait que le ventricule 
droit doit exercer une pression moyenne (env. 
15 mmHg = 2 kPa) nettement plus faible que le 
ventricule gauche (100 mmHg = 13,3 kPa). Les 
petites arteres et les artenoles sont les princi- 
paux responsables de la RPT dans la grande 
circulation (A, en haut a droite), d'ou leur deno¬ 
mination de vaisseaux resistifs. 
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8 Coeur e( circulation 


Reseau vasculaire et ecoulement 
du sang 

Dans le systeme circulatoire le sang est pro- 
f pulse dans l'aorte a partir du ventricule gauche 
5 et revient au cceur droit par les veines caves qui 
aboutissent a l'oreillette droite (A). Dans ce cir- 
i cuit, la pression sanguine moyenne passe de 
100 mmHg dans l'aorte a environ 2-4 mmHg 
4 dans les veines caves (A2), d'ou une difference 
| de pression arterio-veineuse (AP) d’environ 
97 mmHg (valeurs pour la circulation pulmo- 
naire : p. 122). La loi d’Ohm de l’electricite 
I (tension = puissance . resistance) peut s’appli- 
| quer a la circulation : 

AP = Q R (mmHg) [8.1] 

ou, Q -flux sanguin total (1. min'" 1 ) et R = resis- 
I tance a Vecoulement. La relation [8.1] s'ap- 
plique aussi bien a la perfusion d'un organe 
(R = resistance de l'organe) qu'a ^circulation 
| systematique dans son ensemble ou Q est l'equi- 
valent du debit cardiaque (Qc ; p. 186) et R la 
I resistance peripherique totale (RPT; au repos 
env. 18 mmHg* min •l -1 ). 

L’aorte et les grosses arteres repartissent le 
sang vers la peripherie et exercent un zfonction 
Windkessel surle flux sanguin : leurparoi se dis¬ 
tend durant la phase d'ejection (p. 190) sous 
l'effet de la forte pression systolique et, de ce 
fait, une partie du volume ejecte est emmagasine 
dans la lumiere ainsi elargie du vaisseau. Apres 
la fermeture de la valve aortique, la paroi se 
retracte et restitue l'energie permettant au flux 
sanguin de progresser meme durant la diastole. 
L'aorte et les arteres transformed ainsi grace a 
leur elasticity (compilante = AV/AP tm ; v. ci-des- 
sous) le flux discontinu du sang puise au niveau 
de la portion initiale de l'aorte en flux continu. 

Vitesse d'ecoulement V et debit sanguin Q. A partir 
d'une surface de section de 5,3 cm 2 pour l'aorte et de 
20 cm 2 pour l'ensemble des arteres qui en derived (AS), 
on peut determiner, en tenant compte d'un Qc de 
5,6 1/mm (= 93 cmVs) au repos, une vites.se moyenne 
d'ecoulement V de 18 cm/s dans l'aorte et de 5 cm/s 
dans les arteres (A3), sur toute la duree du cycle car¬ 
diaque Etant donne que l'aorte n'est approvisionnee 
avec du sang que lors de la phase d'ejection du ventri¬ 
cule gauche, V et Q sont nettement plus eleves au 
niveau de la racine de l'aorte durant cette phase (valeurs 
maximales, au repos V = 95 cm/s, Q = 500 cmVs). 


diminution de 16% du rayon (par ex. des arte¬ 
rioles) suffit pour doubler la resistance ! 

Les petites arteres et les arterioles sont 
dans leur ensemble responsables de pres de 
50% de la RPT (vaisseaux res is t ifs ; A1 et 
p. 187 A), car leur rayon individuel relativement 
petit exerce sur la RPT une influence (R ~ 1/r*) 
nettement superieure a celle de leur surface de 
section totale (R ~ r 2 ). La moindre modification 
du rayon de ces vaisseaux a un grand effet sur la 
RPT (p. 212 et ss.); il en resulte une chute 
considerable des pressions sanguines a ce 
niveau. Le diametre de chaque arteriole, et plus 
specialement des sphincters precapillaires 
determine egalement le flux sanguin dans les 
capillaires d'aval, c'est-a-dire la distribution du 
sang dans les capillaires et, par la meme, l'im- 
portance de la surface d'echange. 

Les capillaires, bien qu'ayant un rayon bien 
plus faible (done une R plus elevee que les arte¬ 
rioles), ne participent que pour 27 % a la RPT car 
leur nombre est considerable (A1 et p. 187 A). 
Les capillaires et les veinules postcapillaires 
sont le site d'echanges de liquides et de solutes 
entre le sang et l'espace extracellulaire; compte 
tenu de la tres faible vitesse du sang a ce niveau 
(0,02-0,1 cm/s; A3) et de leur surface d'echange 
considerable (environ 1000 m 2 ), ainsi que de 
1'extreme mifueur de leur paroi, ces vaisseaux 
sont bien adaptes a ce role d'echange. Cette min- 
ceur de la paroi est en relation avec le faible 
rayon de ces vaisseaux (Laplace, v. ci-dessous). 

La pression transmurale P [N/m 2 ], c'est-a- 
dire la difference de pression au niveau de la 
paroi d'un corps creux ( = pression a l'interieur de 
la paroi diminuee de la pression de l'environne- 
ment) correspond a la pression a laquelle la paroi 
doit resister. La tension de la paroi T [N/mj qui 
en resulte est determinee par le rayon interieur 
r [m] : loi de Laplace. Pour les organes creux 
cylindriques tels les vaisseaux sanguins : 

P tm = T/r (ou encore P tm = 2T/r) [8.3a/b] 

Ici, T represente la tension totale de la paroi, quelle que 
soit son epaisseur. Une paroi epaisse resiste cependant 
mieux qu'une paroi fine a une P donnee Poui determi¬ 
ner la tension S exercee sur la surface de section de la 
paroi (c'est-a-dire la sollicitation des elements structure Is 
en N/m 2 ), il faut tenir compte de l'epaisseur de la paroi, 
ce qui tait que la relation (8 3a/b) s'exprimera par; 

P =S w/r(ou encoreP = 2S vv/r) [8.4a/b] 


D'apres la loi de Hagen-Poiseuille 

R = 8 • 1 • rl/(ir • r 4 ) [8.2] 

pj la resistance a Vecoulement (R) dans un tube 
I depend de la longueur du tube (1), de la visco- 
|gg site (r|) du liquide (p. 92) et de la puissance 
quatre du rayon interne du tube (r 4 ). Ainsi une 


Les veines ont pour fonction de collecter le sang 
et de le ramener vers le cceur. Elies represented 
une part essentielle du systeme a basse pression 
et, du fait de leur volume global considerable 
(A6), joue un role important comme reservoir 
de sang : vaisseaux capacitifs (p. 186). 
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8 Coeur et circulation 


Phases du fonctionnement 
cardiaque (cycle cardiaque) 

La frequence cardiaque au repos est de 60- 
80/min. Les quatre phases de l'activite des 
ventricules se succedent en moins d'une seconde 
(A); ce sont : la phase de mise en tension (I) et 
la phase d'ejection (II) de la systole, la phase de 
relaxation (III) et la phase de remplissage (IV) 
de la diastole. Ces phases mecaniques de l'acti- 
vite cardiaque sont precedees par la stimulation 
electrique des oreillettes ou des ventricules selon 
le cas. 

Les valves cardiaques assurent l'ecoule- 
ment unidirectionnel dans le coeur, notamment 
des oreillettes vers les ventricules (phase IV) et 
des ventricules vers l'aorte ou l'artere pulmo- 
naire selon le cas (phase II). Durant les phases 1 
et III, toutes les valvules sont fermees (A, en 
haut). L'ouverture et la fermeture des valves 
dependent des pressions de part et d'autre de 
celles-ci. 

Cycle cardiaque. A la fin de la diastole ven- 
triculaire (phase IVc), la depolarisation du 
noeud sinusal (debut de l'onde P de l'ECG; Al, 
phase IVc et p. 196 et ss.) provoque la contrac¬ 
tion des oreillettes (A4, phase IVc), puis l'exci- 
tation atteint les ventricules (complexe QRS de 
l'ECG). La pression ventnculaire augmente 
(A2, en bleu) et depasse celle des oreillettes, ce 
qui provoque la fermeture des valves a cuspides 
(mitrale et tricuspide). La diastole prend fin a ce 
moment: le volume ventriculaire en fin de dias¬ 
tole ou volume telediastolique (V TD ) au repos 
est en moyenne de 120 ml environ (A4), plus 
precisement 70 ml/m 2 de surface corporelle 
(SC). 

C'est alors que debute la phase de mise en 
tension (phase I, env. 50 ms) pendant laquelle 
les ventricules se contractent (toutes les valves 
etant fermees : contraction isovolumetrique ; 
1" bruit du coeur, A6); la pression monte alors 
tres rapidement (A2, en bleu). Quand la pres¬ 
sion dans le ventricule gauche depasse la pres¬ 
sion aortique au-dela de 80 mmHg (ou pour le 
ventricule droit celle de l'artere pulmonaire au- 
dela de 10 mmHg environ), les valves sig- 
moi'des (aortique et pulmonaire) s'ouvrent (A2). 

Ceci marque le debut de la phase d'ejection 
(phase II, au repos env. 210 ms) durant laquelle 
les pressions dans le ventricule gauche et l'aorte 
atteignent un maximum d'environ 120 mmHg 
(= pression systolique). En debut de phase (lia) 
la plus grande fraction du volume systolique 
(V s ) est expulsee rapidement (A4) et la vitesse 
d'ecoulement au niveau de la racine de l'aorte 
| atteint un maximum (A5). Par la suite, l'excita- 
tion du myocarde cesse (onde T de l'ECG, Al) 


et la pression ventriculaire commence a dimi- 
nuer (le reste du V s est evacue plus lentement, 
phase lib) pour finalement devenir inferieure a 
celle de l'aorte et a celle de l'artere pulmonaire 
selon le cas, ce qui entraine (peu apres) la fer¬ 
meture des valves sigmoiides (2 e bruit du coeur, 
A6). Au repos, le V s est en moyenne de 80 ml 
(plus precisement 47 ml/m 2 de SC) et, de ce fait, 
la fraction de sang ejectee (= V/V TD ) est au 
repos de 0,67. II reste done dans le ventricule un 
volume d'environ 40 ml appele volume tetesys- 
tohque (A4), 

Alors debute la phase diastolique avec sa 
phase de relaxation isovolumetrique (phase III, 
60 ms). Pendant ce temps, les oreillettes se sont 
a nouveau remplies sous l'effet preponderant de 
l'aspiration realisee par Y abaissement du plan- 
cher valvuiaire du a rejection ventriculaire 
(chute de la pression veineuse centrale (PVC) 
de c a x; A3). La pression ventriculaire chute 
brusquement (A2) et la pression auriculaire 
s'est elevee durant ce temps (onde v de la PVC), 
ce qui entraine la reouverture des valves a cus¬ 
pides. 

La phase de remplissage (phase IV, au repos 
env. 500 ms) debute alors. Le sang s'ecoule tres 
rapidement des oreillettes dans les ventricules 
(chute y de la PVC; A3) de sorte que ceux-ci (a 
frequence normale) se remplissent a 80% en 
seulement le quart de la duree de la diastole 
(phase de remplissage rapide, [IVa] ; A4). Puis 
le remplissage se ralentit (IVb), et finalement 
les oreillettes se contractent (phase IVc et onde 
a de la PVC ; A2, 3). Pour une frequence car¬ 
diaque normale, la contraction des oreillettes 
intervient pour environ 15 % dans le remplis¬ 
sage des ventricules. A frequence cardiaque 
plus elevee la duree du cycle cardiaque est 
diminuee, principalement aux depens de la dias¬ 
tole, et de ce fait la contraction auriculaire parti- 
cipe quantitativement davantage au remplissage 
ventriculaire. 

L'activite intermittente du coeur produit une 
onde pulsatile (ou de pression), qui s'etend a 
travers le reseau arteriel avec une certaine 
vitesse : vitesse pulsatile (aorte 3-5 m/s, artere 
radiale 5-12 m/s). Celle-ci est notablement plus 
elevee que la vitesse du flux sanguin qui est au 
maximum de 1 m/s dans l'aorte, et d'autantplus 
grande que les parois des vaisseaux sont rigides. 
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Formation et conduction de 
I'excitation dans le coeur 

Le coeur comporte des cellules (fibres) muscu- 
laires qui produisent et propagent des impulsions 
(systeme de formation et de conduction de Vex¬ 
citation), ainsi que des cellules qui repondent a 
ces impulsions par une contraction (travail du 
myocarde). La genese de I'excitation siege dans 
l'organe lui-meme contrairement a ce qui se 
passe pour le muscle squelettique : on parle de 
rythme spontane ou d'autonomie du coeur. D'un 
point de vue fonctionnel, le myocarde - auricu- 
laire et ventriculaire — est un syncitium, c'est-a- 
dire que les cellules ne sont pas isolees les unes 
des autres, mais reliees entre elles par des gap 
junctions (p. 16 et s.). Une excitation qui nait 
quelque part dans les oreillettes ou dans les ven- 
tricules, conduit a une contraction complete des 
deux oreillettes ou des deux ventricules, selon le 
cas (contraction par tout ou rien). 

L'excitation du coeur nait normalement au 
niveau du nceud sinusal qui constitue le pacema¬ 
ker du coeur. La propagation de I'excitation 
(A) s'etend a partir de ce point aux deux 
oreillettes et au nceud atrioventriculaire (nceud 
AV) et aboutit, apres avoir chemine le long 
du faisceau de His et de ses deux branches 
(Tawara), au reseau de Purkinje qui conduit l'ex- 
citation au myocarde ventriculaire. La, elle par- 
court le myocarde de l'interieur vers l'exterieur 
et de la pointe jusqu'a la base, ce qui peut etre 
suivi sur l'organisme intact a l'aide de l'ECG (C; 
p. 196etss.). 

Le potentiel des cellules du noeud sinusal est 
un potentiel pacemaker (Bl, en haut) caracterise 
par l'absence de potentiel de repos membranaire 
stable. Cependant, apres chaque repolarisation, ce 
potentiel, dont la valeur la plus negative est le 
potentiel diastoiique maximal (PDM; environ 
- 70 mV), reaugmente (prepotentiel, PP) jusqu'a 
atteindre le potentiel seuil (PS, environ - 40 mV) 
au-dela duquel se produit un potentiel d'action 
(PA). 

Les modifications (ulterieures) de conduc¬ 
tance ionique (g) de la membrane plasmique et, 
de ce t'ait, des courants ioniques (I ; p. 32 et ss.) 
sont determinants de ce PA (B, en bas) : a partir 
du PDM, on observe d'abord une augmentation 
non selective de la conduction, et une entree (Ip 
f pour « funny ») de cations qui entraine une 
lente depolarisation. Quand le PS est atteint, g a 
augmente rapidement, accompagnee d'une 
entree de Ca 2+ (I Ca ) plus importante qui est a 
l'origine de la montee brutale de la pente du 
potentiel. Durant l'«overshoot» du PA a des 
valeurs positives, g k augmente fortement, entrai- 
nant un flux sortant I K ce qui permet la repolari¬ 


sation de la cellule pacemaker jusqu'a son 
PDM. 

Chaque potentiel d'action du nceud sinusal 
produit normalement un battement cardiaque, 
ce qui signifie que la frequence des impulsions 
de ce pacemaker determine la frequence des 
battements. Celle-ci peut etre ralentie lorsque 

- la pente du PP diminue (B3a) 

- le PS se deplace a des valeurs moins negatives 
(B3b) 

- le PDM devient plus negatif, de sorte que la 
remontee du PP debute plus bas (B3c), ou que 

- la repolarisation suivant le PA a un decours 
temporel plus lent. 

Les trois premieres situations ont en cominun le 
fait que le seuil est atteint plus tard. 

Toutes les parties du systeme excitateur et 
conducteur du coeur ont la capacite de se depo- 
lariser spontanement, cependant le nceud sinusal 
tient le role preponderant dans I'excitation nor- 
male du coeur (rythme sinusal : 60-100/min). 
Ceci tient au fait que les autres partie de ce sys¬ 
teme ont une frequence propre plus basse que 
celle du noeud sinusal (v. tableau en C ; causes : 
PP et repolarisation plus lents, voir ci-dessus). 
C'est pourquoi I'excitation venue du noeud sinu¬ 
sal touche les zones situees en aval, avant 
qu'elles ne se soient spontanement depolarisees 
jusqu'a leur potentiel seuil propre. Si, toutefois, 
la propagation de l'impulsion sinusale se trouve 
interrompue (p. 200), la frequence propre des 
parties distales du systeme excitateur et conduc¬ 
teur va s'imposer : le coeur bat alors au rythme 
du noeud AV (40-55/min), ou a une frequence 
encore plus basse fixee par un pacemaker (ven¬ 
triculaire) dit tertiaire (25-40/min). 

Alors que les noeuds sinusal et AV sont 
caracterises par un PA a phase ascendante rela- 
tivement lente (A) dont l'origine principale 
est l'entree du Ca 2+ , le myocarde actif des 
oreillettes et des ventricules possede des 
canaux Na + tensodependants, dit rapides, qui 
permettent une entree breve mais brutale de 
Na + , declenchant un PA caracterise par une 
montee relativement rapide, comparativement 
au PA pacemaker (A). Entre les PA successifs, 
on note un potentiel de repos stable, ce qui 
signifie qu'il ne se produit pas de PP, ni, de ce 
fait, d'excitation spontanee dans le myocarde 
actif. La duree relativement longue du PA myo- 
cardique sous forme d'un plateau (p. 59A) a un 
role important. Les parties du myocarde exci- 
tees en premier sont encore refractaires lorsque 
I'excitation parvient aux dernieres parties du 
myocarde, ce qui empeche celle-ci de tourner 
en rond dans le myocarde (reentry). Ceci est 
egalement valable pour les frequences car- 
diaques tres elevees ou tres basses, du fait que 
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la duree du PA se caique sur la frequence car- 
diaque (B2). 

Le PA provoque l'ouverture des canaux (fa 2 * 
voltage-dependants (recepteurs a la dihydropy- 
ridine) de la membrane des cellules myocar- 
diques, ce qui induit une entree de £a 2 * a partir 
de l'espace extracellulaire (p. 63B3). Ceci aug- 
mente la concentration locale du cytosol en 
Ca 2+ , suivie de l'ouverture des canaux Ca 2+ du 
reticulum sarcoplasmique (avec des sites recep¬ 
teurs a la ryanodine), sous l'influence du Ca 2+ , 
ce qui en libere le Ca 2+ stocke. Ce flux de Ca 24 ' 
vers le cytosol realise le couplage electromeca- 
nique (p. 62) de la contraction cardiaque. Par 
ailleurs, la concentration cytosolique en Ca 2+ est 
reglee par un retrotransport actif de Ca 2+ dans 
son site de stockage (via la Ca 2+ -ATPase), ainsi 
que vers l'espace extracellulaire. Cette sortie est 
assuree, aussi bien par une Ca 2+ -ATPase que par 
un echangeur 3 Na + /Ca 2+ qui est active par le 
gradient electrochimique transmembranaire de 
Na\ done indirectement par la Na + -K + -ATPase. 
Le coeur peut battre sans innervation exte- 
j rieure en raison de son autonomie, pourtant Vin- 
nervation est necessaire a l'adaptation de la 
fonction cardiaque a la demande variable de 
l'organisme. Les caracteristiques suivantes de la 
fonction cardiaque peuvent etre modifies de 
maniere nerveuse (ainsi que par l'adrenaline 
plasmatique) : 

-la frequence de la formation des impulsions 
par le pacemaker, done la frequence des batte- 
ments du coeur (effet chronotrope), 

-la vitesse de conduction de l’excitation, spe- 
cialement dans le noeud AV (effet dromo- 
trope), 

-la force de contraction musculaire, e'est-a- 
dire la contractilite du coeur (effet inotrope). 
Ces modifications de l'activite cardiaque sont 
provoquees par 1'acetylcholine (ACh) liberee 
par les fibres parasympathiques du nerf vague 
(via les recepteurs cholinergiques M,, des cel¬ 
lules pacemaker), ainsi que par la noradrenaline 
(NA) liberee par les fibres sympathiques car- 
diaques et par l'adrenaline (A) circulante (via 
les recepteurs p,-adrenergiques; p. 84 et ss.). 
La NA et l'A augmentent la frequence des 
impulsions du noeud sinusal (effet chronotrope 
positif), alors que l'ACh la diminue (effet chro¬ 
notrope negatif). Ceci resuite d'une modifica¬ 
tion de la pente du PP et d'un changement du 
PDM des cellules du noeud sinusal (B3a et 3c). 
La diminution de la pente du PP et le PDM 
negatif sous l'influence de l'ACh proviennent 
\ d'une augmentation de g K ; l'augmentation de la 
— - - pente du PP sous l'influence du systeme sympa- 
194 thique (et de l'adrenaline) provient d'une aug- 
pfw mentation de g Ca et d'une diminution de g K . 


Seules la NA et l'A exercent une action chrono¬ 
trope sur le reste du systeme d'excitation, ce qui 
leur confere un role decisif dans une eventuelle 
prise en charge de la genese de l'excitation par 
le noeud AV ou par le pacemaker tertiaire (voir 
ci-dessus). 

L'ACh liberee a partir du tronc gauche du 
nerf vague retarde la conduction vers le nceud 
AV, alors que NA et A l'accelerent: l'effet dro- 
motrope est respectivement negatif et positif. 
De ce fait, le PDM et la vitesse d'ascension du 
PA sont principalement modifies (B3c et B4). II 
faut aussi signaler le role important joue par les 
modifications de g K et g Ca . 

Alors que la NA et l'A exercent leur action 
chrono- et dromotrope sur le systeme de 
conduction, ces mediateurs ont un effet inotrope 
positif direct sur le myocarde actif. L'augmenta¬ 
tion de la contractilite est due a l'augmentation 
de l'entree de fa 2 * induite paries recepteurs p, 
adrenergiques, ce qui fait monter la concentra¬ 
tion du Ca 2+ dans le cytosol des cellules myo- 
cardiques. Cette entree de Ca 2+ peut etre inhibee 
pharmacologiquement par des bloquants des 
canaux Ca 2+ (egalement connus sous le nom 
d 'antagonistes calciques). La contractilite est 
en outre augmentee par une prolongation de la 
duree du PA (entree de Ca 2+ durant le plateau), 
ainsi que par l'inhibition d'une Na + -K + -ATPase, 
par exemple par les glycosides cardiaques digi- 
taline et strophantine (=> plus faible gradient de 
Na* au niveau de la membrane cellulaire => 
moindre force motrice pour 1'echangeur 
3Na + /Ca 2+ => sortie de Ca 2+ reduite => concen¬ 
tration du cytosol en Ca 2+ augmentee). 

Lorsque la frequence cardiaque est reduite, 
1'entree de Ca 2+ par unite de temps est faible 
(peu de PAs), ce qui offre relativement plus de 
temps pour la sortie de Ca 2+ . De ce fait, la 
concentration cytosolique moyenne en Ca 2+ se 
trouve reduite, done la contractilite reste relati¬ 
vement diminuee. Par ce mecanisme, le nerf 
vague peut, sans doute indirectement, exercer 
une action inotrope negative. Le sympathique 
agit a l'inverse. 
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Electrocardiogramme (ECC) 

Le trace de l'electrocardiogramme visualise les 
differences de potentiels electriques (quelques 
mV) qui resultent de l'excitation du coeur. II peut 
renseigner sur la position du cceur, la frequence 
des battements, la genese et le rythme des exci¬ 
tations, l'extension des impulsions, ainsi que sur 
leurs perturbations eventuelles, mais il n'apporte 
aucune information directe sur la contraction, ni 
surlafonction «pompe» du cceur. 

Les potentiels de l'ECG naissent a la limite 
entre les zones excitees et celles non excitees du 
myocarde. Un myocarde non excite ou totale- 
ment excite se manifeste par un potentiel ECO 
nul (= ligne de base). Pendant la progression 
du front d'excitation a travers le muscle car- 
diaque, se constituent des potentiels de formes 
diverses qui se distinguent par leur taille et leur 
direction. Ces grandeurs orientees sont des vec- 
teurs : ils sont represents graphiquement par 
des fleches dont la longueur exprime la valeur 
absolue du potentiel et dont 1' orientation 
indique la direction du potentiel (pointe de la 
fleche : +). Comme dans un parallelogramme de 
composition de vecteurs force, on peut determi¬ 
ner un vecteur somme ou resultant (A, fleche 
rouge). Ce vecteur varie tout au long du cycle 
d'excitation, tant en taille qu'en direction; il en 
resulte que la pointe de la fleche du vecteur 
resultant decrit une trajectoire en lacets (A) que 
le vectocardiogramme visualise sur l'ecran d'un 
oscillographe. 

Le decours temporel du vecteur somme 
obtenu a partir des derivations des extremites 
et de la paroi thoracique peut ainsi etre visua¬ 
lise pour chaque plan de derivation de l'ECG. 
Une derivation parallele au vecteur somme 
exprime l'extension maximale de celui-ci (onde 
R : env. 1-2 mV), alors qu'une derivation ortho- 
gonale a ce vecteur ne provoque aucune devia¬ 
tion. Les derivations standards I, II et III de 
Einthoven (C) sont des derivations bipolaires et 
se situent dans le plan frontal. Dans les deriva¬ 
tions unipolaires de Goldherger (aVR, aVL, 
aVF; D), situees egalement dans le plan frontal, 
l'une des extremites (par ex. le bras droit pour 
aVR) est derivee par rapport aux deux autres 
electrodes qui sont reliees ensemble. Ce pre¬ 
cede augmente (aVR = augmented) l'amplitude 
des deflexions. Les derivations unipolaires pre- 
cordiales de la paroi thoracique V { - V 6 de Wil¬ 
son (F) se situent a peu pres dans le plan 
horizontal. Associees a celles precedemment 
f decrites, elles donnent une image tridimension- 
I nelle du vecteur resultant. V - V 6 sont enregis- 
trees a partir du thorax, le long d'une ligne a 
ft peu pres horizontal (F). L'electrode indiffe- 


rente est constitute par trois derivations de; 
extremites reliees ensemble par des resistance' 
(5 kQ). Ces derivations precordiales permetten 
devisualiser tout particulierement les vecteurs e 
orientation dorsale qui ne produisent que de< 
deflexions minimes, sinon nulles, dans le plar 
frontal. Etant donne que le vecteur QRS moyer 
(v. ci-dessous) pointe vers le bas, en arriere et E 
gauche, le vecteur QRS est le plus souveni 
negatif en V, - V, et positif en V 5 - V 6 . 

Pour des cas speciaux on peut obtenir des derivation; 
a partir de l'cesophage, de la partie droite du thorax 
(Y„ - V^) et de la partie gauche du dos (V 7 - V,) (F2) 

Le trace de l'ECG (B et p. 195C) comporte 
plusieurs deflexions (= ondes) dont l'incursior 
vers le haut est notee +, et vers le bas -, sepa- 
rees par des espaces (= segments) et des inter- 
valles. Id onde P (amplitude < 0,3 mV, duree 
<0,1 s) traduit la depolarisation des oreillettes, 
Leur repolarisation n'est pas visible, car elle 
disparait dans les deflexions suivantes. L'onde 
Q (amplitude < 1/4 de R, < 0,04 s), Vonde R el 
Yonde S (R + S >0,6 mV) forment ensemble le 
complexe QRS (< 0,1 s) (on l'appelle ainsi, 
meme s'il manque une composante). Le poten¬ 
tiel du vecteur QRS moyen se calcule (en tenant 
compte du signe) par la somme des amplitudes 
des ondes Q, R et S (par convention la premiere 
onde positive du complexe QRS est notee R, ce 
qui signifie que R ainsi que les deux ondes 
negatives Q et S ne sont pas synchrones sui 
toutes les derivations). Le complexe QRS tra¬ 
duit la depolarisation des ventricules; l'onde 7 
reflete leur repolarisation. Bien que la depolari¬ 
sation et la repolarisation soient des evenements 
opposes, l'onde T est normalement du meme 
signe que l'onde R (+ dans la plupart des deri¬ 
vations), ce qui indique que la depolarisation 
et la repolarisation ne sont pas symetriques (v. 
QRS et T en p. 195 C : fleches vectorielles dans 
le meme sens, malgre une polarite inverse lors 
de la repolarisation). L'espace PQ (oreillettes 
totalement depolarisees) et l'espace ST (ventri¬ 
cules totalement depolarises) sont proches de la 
ligne 0-mV. L'intervalle PQ (debut de P a debut 
de Q; < 0,2 s; B) correspond au temps de 
conduction via le nceudAV. 

L’intervalle QT (debut de Q jusqu'a fin de 
T), done la duree globale de la depolarisation et 
de la repolarisation des ventricules, est depen- 
dante de la frequence cardiaque et sa valeur de 
0,35 a 0,45 s pour une frequence de 75/min. 

Les six derivations frontales (Einthoven et 
Goldberger) s'inscrivent- avec leur signe, dans le 
cercle de Cabrera (E). A partir de deux deriva¬ 
tions synchrones au moins (de preference trois; 
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G) du cercle de Cabrera, on peut constraire la 
projection du vecteur resultant dans le plan fron¬ 
tal et, par exemple determiner le vecteur QRS 
moyen (C3 et G, fleche rouge) qui correspond a 
peu pres a l'axe anatomique du coeur (« axe elec- 
trique du coeur») dans les conditions normales 
de propagation de l'excitation. 

Les positions normales de l'«axe electrique 
du coeur» s'etendent chez l'adulte d'environ 
+90° a - 30° (G, H). On distingue le type droit: 
a = +120° a +90° (frequent chez l'enfant, il peut 
etre deja pathologique chez l'adulte), le type ver¬ 
tical (a = +90° a +60° ; Gl). le type Indifferent 
(a = +60° a +30°. G2) et le type gauche (a 
= + 30° a - 30°; G3). En pathologie, dominent la 
rotation axiale droite (a > +120°), lors d'une 
hypertrophie du ventricule droit, et la rotation 
axiale gauche (a plus negatif que -30°), lors 
d'une hypertrophie du ventricule gauche. 

Un infarctus du myocarde etendu peut ega- 
lement modifier l'axe electrique du coeur. Une 
onde Q pathologique (II), c'est-a-dire d'une 
duree > 0,04 s et d'une amplitude > 25% du 
QRS total, est le signe eminent d'un infarctus 
transmural (qui s'etend a toute la paroi du ven¬ 
tricule). Elle apparait en l'espace d'un jour env. 
et resulte du fait que le myocarde necrose ne 
transmet aucun signal electrique, done qu'au 
moment ou cette portion de myocarde devrait 
subir une depolarisation (durant les premieres 
0,04 s), le vecteur d'excitation subsiste dans la 
paroi saine du coeur, situee en face. Le vecteur 
«0,04 s» indique done le «site de l'infarctus», 
ce qui, par ex. lors d'un infarctus affectant la 
paroi anterieure, s'exprime par une onde Q forte- 
ment negative dans les derivations Vy V 6 , et 
aVL (et une onde R reduite). Des ondes Q patho- 
logiques peuvent encore etre decelees apres 
quelques annees (12, 3), mais ne sont pas la 
preuve d'un infarctus aigu. Une surelevation de 
l'espace ST de l'ECG designe une zone ische- 
mique, mais pas (encore) necrosee du myocarde. 
On peut l'observer : 1. lors d'une ischemie du 
myocarde (angine de poitrine), 2. au tout debut 
d'un infarctus transmural, 3. lors d'un infarctus 
non transmural, et 4. dans les secteurs en bordure 
d'un infarctus transmural de quelques heures a 
quelques jours (M). Un ou deux jours apres un 
infarctus, l'espace ST se normalise, mais Yonde 
T s'inverse pour quelques semaines (15 et 2). 


mie, un PDM plus positif entraine une inactiva¬ 
tion des canaux Na + (p. 46), c'est-a-dire que la 
pente et l'amplitude du PA dans le noeud AV 
sont diminuees (effet dromotrope negatif). En 
outre, g k augmente, de sorte que le PP s'aplanit 
(effet chronotrope negatif; p. 193, B3a) et que 
la repolarisation du myocarde s'accelere, avec 
une chute du Ca 2+ intracellulaire. Dans le cas 
extreme, il y a arret de l'activite pacemaker 
(« paralysie du cceur»). Une hypokaliemie 
moderee engendre des effets chronotrope et 
inotrope positifs (p. 193, B3a). Une hypercal- 
cemie augmente vraisemblablement g k et, de ce 
fait, abrege le PA myocardique. 

ECG. Les modifications des concentrations 
de K + ou de Ca 2+ senques entrainent des modifi¬ 
cations de l'excitabilite du myocarde et se 
repercutent sur le trace de l'ECG : 

• Si [K + ] > 6,5 mmol/1 (hyperkaliemie), l'onde T 
s'accroit en amplitude et devient plus pointue, les 
troubles de la conduction augmentent la duree de 
l'intervalle PQ et le QRS devient «empate» et, 
dans les cas extremes on assiste a une «pause» 
cardiaque. 

• Si [K + ] < 2,5 mmol/1 (hypokaliemie), on 
constate un sous-decalage de l'espace ST, une 
onde T biphasique (d'abord +, ensuite -) et une 
onde U positive supplementaire (apparait apres 
T). 

• Si lCa 2+ ] > 2,75 mmoVl (hypercalcemie), l'in- 
tervalle QT se raccourcit aux depens de l'espace 
ST. 

• Si [Ca 2+ ] < 2,25 mmol/1 (hypocalcemie), l'in- 
tervalle QT s'allonge. 


Perturbations electrolytiques 
et excitabilite cardiaque 

Une hyperkaliemie legere releve le PDM dans 
le noeud sinusal et entraine, de ce fait, un chro- 
notropisme positif. Lors d'un q forte hyperkalie- 
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Tableau 87 Electrocardlogramme It 
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Troubles du rythme cardiaque 

i Les troubles du rythme (arythmies) sont le 

; resultat de perturbations dans la formation ou la 
conduction de Vexcitation cardiaque et sont 
diagnostiques par l'examen de l'ECG. 

Les troubles de la formation de 1'excitation 
modifient le rythme sinusal. Lorsque la fre¬ 
quence sinusale depasse 100/min (par ex. exer- 
cice, excitation psychique, fievre [augmentation 
de 10 battements/min pour 1 °C], hyperthyroii- 
clie, etc.), onparle de tachycardie sinusale (A2); 
lorsqu'elle tombe en-dessous de 60/min (lors de 
l'hypothyroidie par ex.), il s'agit d'une brady- 
cardie sinusale. Dans les deux cas, le rythme est 
regulier, alors qu'il oscille lors de Varythmie 
sinusale, ce qui se produit surtout chez les ado¬ 
lescents et est lie a la respiration : Inspiration 
accelere le rythme, l'expiration le ralentit. 

Excitations ectopiques. Meme lorsque l'ex- 
citation a lieu normalement dans le sinus (excita¬ 
tion nomotope, A), des excitations anormales 
dites ectopiques (= heieroiopesj peuvent naitre 
d'un foyer dans l'oreillette (atrial), dans le noeud 
AV (nodal) ou dans le ventricule (ventriculaire). 
Une depolarisation d'un foyer atrial a frequence 
elevee provoque une tachycardie auriculaire 
(onde P remplacee par une ligne de base irregu- 
liere) qui peut entrainer le ventriculejusqu'a une 
frequence de 200/min. Au-dela, seule chaque 2 e 
ou 3 e excitation est transmise, les impulsions 
intermediaires arrivant lors de la periode refrac- 
taire de portions du systeme conducteur ou les 
potentiels d'action (PA) ont la duree la plus 
longue (generalement le reseau de Purkinje) et, 
qui ainsi, agissent comme filtre de frequence. 
Pour des frequences auriculaires jusqu'a 
350/min, on parle de flutter auriculaire et, au- 
dela, jusqu'a 500/min, il s'agit de librillation 
auriculaire. L'excitation ventriculaire est alors 
totalement irreguliere (arythmie totale). La 
tachycardie ventriculaire est le resultat d une 
succession rapide d'excitations (ectopiques) 
ventriculaires qui debute par une extrasystole 
(ES, v. ci-dessous et B3). Le remplissage et les 
possibilites d'ejection du cceur diminuent. Il 
peut en resulter une fibrillation ventriculaire, 
c'est-a-dire des pulsations a haute frequence, 
non coordonnees, au niveau des differentes par¬ 
ties du myocarde (B4). En l'absence de mesures 
therapeutiques, cette situation a les memes 
consequences funestes qu'un arret cardiaque, car 
la circulation est interrompue. 

La fibrillation ventriculaire nait principalement lors- 
qu'une extrasystole survient dans la « periode vulne- 
rable» du PA qui la precede {periode refraclaire 
relative, contemporaine de l'onde T de l'ECG, 


p. 193A). Les PA apparaissant durant cette phase : a) 
montrent une pente moins accentuee et sont de ce fait 
transmis plus lentement, et b) sont de plus courtes 
durees. L'ensemble de ces proprietes determine les pos¬ 
sibilites de l'excitation myocardiquc repetee de parve- 
nir dans des zones toujours re-excitables (re-entree). La 
fibrillation ventriculairepeutaussiresulterd'unec/ec- 
trociition, et peut etre traitee avec succes a l'aide d'un 
choc electrique adequat {defibrillateur}. 

Extrasystoles (ES). Si les impulsions d'un foyer 
ectopique auriculaire ou nodal (= supraventriculaire) 
sont conduites aux ventricules ceux-ci peuvent, de ce fait 
echapper au rythme sinusal: arythmie supraventricu- 
iaire. Lors d'une ES auriculaire, l'onde P de l'ECG est 
deformee, mais le complexe QRS est normal. Lors d'une 
ES nodale, la stimulation auriculaire est retrograde : 
l'onde P devient negative et est, soit masquee par l'onde 
QRS, soit apparaitjuste apres ce complexe (B1 a droite). 
Dans les ES supraventriculaires, le nceud sinusal se 
depolarise aussi assez frequemment, en consequence 
l'intervalle entre l'onde R de l'ES (= R IS ) et l'onde R 
consecutive normale est augmente par une duree requise 
pour que l'impulsion se deplace du foyer ectopiquejus- 
qu'au noeud sinusal: c'est la pause post-exirasystolique. 
On a alors R hs R > RR et (RRp$ + R FS R) < 2 RR (Bl). 

Lors d'une ES ventriculaire (B2, 3), le complexe 
QRS de ES est deforme. Pour une frequence sinusale 
basse, l'excitation sinusale consecutive est transmise 
normalement aux ventricules: on parle d 'ESinterposee 
(B2). Pour une frequence sinusale plus elevee, l'impul- 
sion sinu.sale arrive pendant la periode refractaire du 
myocarde, aussi seule l'impulsion sinusale ulterieure 
sera efficace : on a alors une pause compensatoire. Ici 
RR rs + R rs R = 2 RR. 

Troubles de conduction de l'excitation : bloc 

AV. Dans le bloc AV du 1" degre, on a un simple 
ralentissement de la conduction (intervalle PQ 
> 0,2 s); dans le bloc du 2' degre, seule une 
excitation sur 2 ou 3 franchit le noeud AV; dans 
le bloc du 3' degre on a un bloc complet. Ce der¬ 
nier se traduit par des pauses cardiaques tempo- 
raires (syndrome d'Adam-Stockes); cependant 
des entraineurs ventriculaires assurent alors l'ex- 
citation des ventricules (bradycardie ventricu¬ 
laire avec frequence auriculaire normale). Il 
s'ensuit une independance totale entre le com¬ 
plexe QRS et l'onde P (B5). La frequence car¬ 
diaque decroit jusqu'a 40-50/min lorsque le 
noeud AV assure le role de pacemeker (B5) et 
jusqu'a 25-40/min lorsque les pacemakers ter- 
tiaires (ventriculaires) fixent la frequence. Un 
pacemaker artificiel est alors l'indication thera- 
peutique formelle. 

Un bloc de branche (trouble de conduction dans les 
branches de Tawara) se traduit par une importante 
deformation du complexe QRS car la portion du myo¬ 
carde affectee est excitee par des voies anormales a 
partir du cote sain. 






A. Excitation norootope avec conduction normal* 
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S Tachycardia ventrieulair* sulvant 
une ext rajystole 


1. Tachytarditf unusate 


4 fibrillation venuicutaire 
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Tableau 8,8 Troubles du rythme cardiaque 
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Relation pression-volume 
ventriculaire 

La dependance entre la longueur et la tension 
d'un muscle (p. 66 et s.) correspond, au niveau 
du coeur, a la relation volume ventriculaire (qui 
exprime la longueur du muscle)-pression intra- 
rentriculaire (qui exprime la tension du muscle). 
Si l'on reporte les variations du volume et de la 
pression durant tout un cycle cardiaque sur un 
diagramme pression/volume, on obtient le dia- 
gramme du travail du coeur (Frank 1895) (Al, 
points A-D-S-V-A pour le ventricule gauche). • 

Pour construire le diagramme du travail, il faut 

connaitre les courbes pression/volume suivantes : 

• La courbe d'etirement au repos. Elle indique les 
pressions qui se forment passivement (en l'absence de 
contraction musculaire) pour divers volumes de rem- 
plissage du ventricule (Al et A2, courbe bleue). 

• La courbe des maxima isovolumetriques (Al et 
A2, courbe verte). Elle est obtenue experimentalement 
puisque - pour differents volumes de remplissage - la 
variation de pression ventriculaire maximale est mesu- 
ree en situation de volume ventriculaire constant (iso- 
volumique, c'est-a-dire en l'absence d'ejection 
cardiaque) (A2 ; fleches verticales). 

• La courbe des maxima isotoniques (Al et A2, 
courbe violette). L'ejection est controlee experimenta¬ 
lement de maniere a ce que - pour differents volumes 
de remplissage - la pression reste constante durant la 
diminution du volume (isotonie ; A2, fleches horizon- 
tales). 

• La courbe de maximum auxotonique (courbe MA; 
Al et A2, courbes orange). La systole (p. 190) com- 
prend une phase de contraction isovolumetnque (Al, 
A-D), qui est suivie par une phase d'ejection auxoto¬ 
nique (le volume diminue mais la pression continue de 
s'elever) (Al, D-S). Ce type mixte de contraction porte 
le nom de contraction a postcharge (p. 67B). Pour un 
volume de remplissage donne (Al, point A) son maxi¬ 
mum change (Al, point S), celui-ci dependant de la 
pression aortique telediastolique (Al, point D), mais 
tous ces maxima sont situes sur la courbe MA. Cette 
derniere est la ligne qui relie le point isovolumetnque et 
le maximum isotonique (Al, respectivement points T et 
M) correspondant a un remplissage donne (point A). 

Si l'on reporte les valeurs de pression et de 
volume d'un cycle cardiaque effectif a la 
maniere d'un diagramme de travail etabli en 
fonction de la pression et du volume, on obtient 
pour le ventricule gauche le cycle suivant (Al et 
p. 190) : le volume telediastolique (V TD ) est, par 
exemple, de 125 ml (Al, point A). Durant la 
phase de contraction, la pression ventriculaire 
augmente de maniere isovolumetrique (toutes 
les valvules sont fermees) jusqu'a ce qu'elle 
atteigne la pression diastolique aortique (ici par 
ex. 80 mmHg ; Al, point D), ce qui coincide 


avec l'ouverture de la valve aortique. Pendant la 
phase d'ejection, le volume ventriculaire decroit 
d'un volume equivalent au volume d'ejection 
(V ES ), alors que la pression continue a croitre du 
moins au debut (p. 188 ; loi de Laplace, relation 
18.4b] : P tm t, carr [ et w i). Lorsque la pres¬ 
sion maximale est atteinte (pression systolique; 
Al, point S), le volume ne change pratiquement 
plus, mais la pression chute jusqu'a devenir 
inferieure a la pression aortique, ce qui entraine 
la fermeture de la valve aortique (Al, point K). 
Durant la phase de relaxation, la pression chute 
(volume constant) jusqu'a 0 (Al, point V). II ne 
reste dans le ventricule que le volume telesysto- 
lique (V TS ; dans l'exemple = 60 ml). Durant la 
phase de remplissage, la pression ventriculaire 
monte a nouveau peu a peu (selon la courbe 
d'etirement de repos). 

Travail du coeur et puissance du 
cceur 

Etant donne que le travail [J = N • m] = pression 
[N • m~ 2 = Pa], volume [nr], la surface delimitee 
dans le diagramme pression/volume (Al, surface 
rose) exprime le travail-pression-volume (tra- 
vail-P-V) fourni par le ventricule gauche durant 
la systole (13 300 Pa • 80 • ltPvn? = 1,07 J; ven- 
tricule droit : 0,16 J). La plus grande partie du 
travail P-V systolique est fournie directement 
par le myocarde lors de sa contraction active, 
une petite fraction est fournie par la reaction pas¬ 
sive et elastique du ventricule a sa distension 
lors du remplissage. Ce travail de remplissage 
diastolique (Al, surface bleue en dessous de la 
courbe bleue) est fourni en partie (indirecte- 
ment) par le myocarde ventriculaire, mais en 
partie aussi par le myocarde auriculaire, par les 
muscles respiratoires et par les muscles squelet- 
tiques (p. 204, retour veineux). 

Travail total. En addition au travail P-V sys¬ 
tolique des deux ventricules reunis (au repos 
env. 1,2 J), le cceur doit fournir 20% (0,24 J) 
de surplus de travail pour l'onde pulsatile (dis¬ 
tension des parois des vaisseaux; p. 188, Wind- 
kessel). Le travail necessaire pour 1 'acceleration 
duflux sanguin est tres faible au repos (1 % du 
travail P-V), mais augmente pour des frequences 
cardiaques elevees. La puissance totale develop- 
pee au repos (f = 70/min = 1,17 s) par l'en- 
semble du coeur est d'environ (1,45 J • 1,17 s-') 
=1,71 watt. 
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Tableau 8.9 Relation pressEon-volume 















































Regulation du volume d'ejection 
cardiaque 

Tandis que l'adaptation de l'activite cardiaque 
aux besoins de Torganisme est sous controle 
extrinseque , l'adaptation du volume d'ejection 
(V ES ) aux modifications de remplissage (liees a 
la position du corps, a la respiration) et de la 
pression aortique est un mecanisme autonome 
et depend de Vetirement telediastolique du 
myocarde (etirement au repos, p. 66 et s.) : c'est 
le mecanisme de Frank-Starling. II a aussi 
pour but d'egaliser simultanement les volumes 
d'ejection des deux ventricules afin d'eviter 
toute stase dans les circuits pulmonaire et syste- 
mique. 

Lorsque le remplissage (precharge = pre¬ 
load; Al) augmente, le debut de la phase de 
mise en tension representee sur la courbe d'eti- 
rement de repos est deplace vers la droite (Al, 
point Aj). De ce fait, le volume telediastolique 
(V TD ) augmente, de meme que le V ES , ainsi que 
le travail du cceur; le volume telesystolique 
(V TS ) augmente lui aussi un peu. 

Lorsque la pression aortique (postcharge 
= afterload ; A2) augmente, la valve aortique ne 
s'ouvre que pour une pression ventriculaire 
donnee plus elevee (A2, point D h ). Pendant une 
phase transitoire d'adaptation, le volume d'ejec¬ 
tion est moindre (V £Sh ). II s'ensuit que le V TS 
augmente pour atteindre V TSh . Le remplissage 
diastolique suivant deplace alors le debut de la 
phase de mise en tension vers la droite (A2, 
point A ). Le volume d'ejection se normalise 
alors (V fS J malgre l'augmentation de la pres¬ 
sion aortique (D 2 ). Le V TS est alors relativement 
beaucoup augmente (V^). 

Lorsqu'une modification de l'activite car¬ 
diaque est independante de la precharge ou de la 
postcharge, on parle de contractilite modifiee ou 
d'inotropie. Ainsi la contractilite est augmentee 
par faction inotrope positive de la noradrenaline 
ou de l'adrenaline, ainsi que par l'augmentation 
de la frequence cardiaque (voie f^-adrenergique, 
action inotrope positive; p. 194). L'un de ces 
effets est de deplacer les maxima isovolume- 
triques vers le haut (A3, courbe verte). Le cceur 
peut alors travailler contre une pression plus ele¬ 
vee (A3, point D 3 ), et/ou (aux depens du V TS ) 
augmenter le V FS (A3, V RS4 ). 

Alors qu'une variation de 1'etirement passif 
au repos ne modifie que la force de contraction 
du ventricule (p. 203, Bl) les effets inotropes 
positifs accroissent egalement la vitesse de 
contraction du myocarde (p. 203, B2). L'eleva¬ 
tion maximale de la pression isovolumetrique 
(dP/dt max) est egalement employee en clinique 
pour mesurer la contractilite. 


Retour veineux 

Le sang venant des capillaires se rassemble dans 
les veines et est ramene vers le cceur. Les forces 
de propulsion du flux veineux sont (B) : a) le 
residu de pression arterielle maintenu au-dela du 
reseau capillaire (vis a tergo; soit env. 
15 mmHg), b) 1 effetde succion du a Vabaisse- 
ment du planchervalvulaire lors de la contraction 
cardiaque, c) la pression exercee sur les parois 
des veines lors de la contraction des muscles 
squelettiques (pompe musculaire), les valvules 
presentes dans les veines empechant tout mouve- 
ment a contre-courant, d) durant l'inspiration se 
produisent simultanement une hyperpression 
dans Tabdomen et une depression dans la cage 
thoracique (pression intrapleurale, P [cui ; p. 108), 
conduisant a une dilatation veineuse dans le tho¬ 
rax et a une aspiration du sang (p. 206). 

Lors d'un changement de position, de la 
position couchee a la position debout par ex. 
(orthostatisme), les vaisseaux des jambes se sur¬ 
charged sous l'effet de lacolonne de sang, c.a.d. 
sous l'effet de la pression hydrostatique. Cela 
entraine une dilatation veineuse, du fait de l'ex- 
tensibilite des veines bien superieure a celle des 
arteres, et une retention d'environ 0,4 1 de sang. 
Cette quantite de sang est en quelque sorte retiree 
du volume sanguin directement utile a la circula¬ 
tion ou « volume de sang central». II en resulte 
une baisse du retour veineux au coeur gauche et 
une chute du volume d'ejection systolique done 
du debit cardiaque. Pour eviter une trop forte 
chute de pression sanguine consecutive a ce chan¬ 
gement de position (e'est-a-dire pour eviter un 
coliapsus hydrostatique ), la resistance periphe- 
rique et la frequence cardiaque augmentent de 
maniere reflexe (reflexe orthostatique; p. 7, E et 
p. 212 et s.). La «retention» du sang dans les 
jambes est plus importante lors de la simple sta¬ 
tion debout que lors de la marche (pompe muscu¬ 
laire). Inversement, lors de la station debout, il se 
produit une baisse de pression dans les veines 
cephaliques. Cependant, le point indifferent de la 
pression veineuse ne se modifie pas en dessous du 
diaphragme lors des changements de position. 

La pression veineuse centrale (pression 
dans l'oreillette droite, normalement de 0- 
12 cmH 0 [0-9 mmHg]) depend surtout du 
volume de sang. Sa mesure est utile pour sur- 
veiller, en clinique, les variations du volume 
sanguin (par ex. lors des perfusions). Une aug¬ 
mentation de la pression veineuse centrale (> a 
env. 20 ciru-LO [15 mmHg]) se produit en cas 
d'insuffisance cardiaque, lorsque l'effet pompe 
du cceur est insuffisant; ceci se rencontre en 
pathologie, et dans les conditions physiolo- 
giques, lors de la grossesse. 
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Tableau 8.10 Regulation dti volume d'ejection 
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Pression arterielle 

Lorsqu'on parle de pression sanguine, il est 

question, en fait, de la pression arterielle syste- 
mique Dans l'aorte, celle-ci augmente durant la 
phase d'ejection systolique Jusqu'a une valeur 
maximale, la pression systolique (P ), pour 
descendre, durant la diastole et la phase de mise 
en tension (valve aortique fermee), jusqu'a une 
valeur minimale, la pression diastolique (P ) 
(Aletp 191, A2) La difference P s - P D consti- 
tue la pression differentielle Elle est fonction 
du volume d'ejection systolique (V ) et de la 
compliance (capacitance = AV/AP, p 188) des 
arteres Pour un V ES donne et une compliance 
des vaisseaux diminuee, P s augmente davantage 
que P D , c'est-a-dire que la pression differentielle 
augmente (ce qui est frequent lors du vieillisse- 
ment, v ci-dessous) II en est de meme, lorsque 
pour une compliance donnee, le V ES augmente 

Si la resistance peripherique totale (RPT p 188) 
augmente et que le V ES est ejecte aussi rapidement que 
precedemment P s et P (J augmentent dans la meme pro¬ 
portion et la pression differentielle reste inchangee 
Toutetois 1 augmentation de RTP allonge generale- 
ment la duree d ejection et le rapport augmentation du 
volume arteriel/ecoulement peripherique durant 1 ejec¬ 
tion diminue En consequence P s augmente moins que 
Pp et la pression differentielle diminue 



Valeurs normales. Jusqu'a l'age de 45 ans, on 
note normalement au repos (position assise ou 
allongee), une P D de 60-90 mmHg et une P de 
100-140 mmHg Entre 45 et 60 ans d'age et 
au-dela de 60 ans, des P s respectives jusqu'a 
150 mmHg etjusqu'a 160 mmHg sont conside- 
rees comme normales (C) Une pression arterielle 
parfaitement regulee (p 212) est indispensable 
pour l'approvisionnement des tissus 

Une pression arterielle trop faible (hypotension) peut 
conduire a un etat de cho< (p 218) a 1 anoxie (p 130) 
et a la mort tissulaire Une pression arterielle trop ele¬ 
vee chroniquement (hypertension p 216) est elle 
aussi nuisible car les vaisseaux sanguins en souffrent 
(en particulier au niveau du coeur du cerveau des reins, 
et de la peau) 

La pression arterielle moyenne (durant le 
decours temporel du cycle cardiaque) permet de 
determiner la perfusion peripherique (p 188) 



Cette pression peut etre estimee a partir d un enregistre- 
ment graphique de la courbe de pression arterielle (A) 
(par ex par cathetensme arteriel) ou mieux en reduisant 
l amplitude des oscillations enregistree sur cette courbe 
jusqu'a ne laisser apparaitre que leur trace moyen 


Bien que la pression moyenne diminue de 
l'aorte jusqu'aux grandes arteres, la pression 
systolique dans les grandes arteres (par ex l'a 
femorale) est generalement plus elevee que dans 
l'aorte (comparer A1 et A2) Ceci est du a leur 
moindre compliance (v aussi vitesse de l'onde 
pulsatile, p 190) 

On peut mesurer la pression arterielle direc- 
tement a l'aide d'une aiguille placee dans le flux 
sanguin Par rapport a l'aorte, la courbe de pres¬ 
sion arterielle dans les arteres peripheriques est 
decalee par la duree de propagation de l'onde de 
pression ou onde pulsatile (3-10 m/s, p 190) et 
de forme differente (Al, 2, courbes de pression 
retranscntes) En pratique, la pression arterielle 
est mesuree indirectement (a hauteur du coeur) 
par la methode de Riva Rocci (B) 

Un brassard gonflable, relie a un manometre, est place 
autour du bras et un stethoscope au niveau du pli du 
coude en regard de 1 artere numerale Le brassard est 
gonfle a une pression largement superieure a Id P„ 
maximale (le pouls radial disparait!) Ensuite l'on 
degonfle peu a peu le brassard (2 a 4 mmHg/s) II appa- 
rait un premier bruit (bruits dt. Korotkow ) synchrone 
de la reapparition du pouls qui situe la limite de la P, 
(l e lecture) Ce bruit s amplifie d abord pour s attenuer 
rapidement et devenir plus sourd lorsque la pression du 
brassard chute au dessous de la P D (2 e lecture) 

Sources d'erreurs de mesure de la pression arte¬ 
rielle. Lorsqu'on renouvelle la mesure la pression du 
brassard doit etre au prealable totalement supprimee 
durant 1 a 2 min sinon le barrage veineux risque de 
simuler une P D accrue La largeur du brassard devrait 
egalement etre superieure de 20% au diametie du bras, 
un brassard relativement trop etroit (bras de sujets 
ay ant une surcharge ponder ale ou bras d athlete, 
mesure au niveau de la cuisse) simule egalement une P 
plus elevee 

La pression sanguine est beaucoup plus basse 
dans l'artere pulmonaire que dans l'aorte 
(p 186) Une autre particularite de la circulation 
pulmonaire est la minceur relative des parois 
des vaisseaux ainsi que la grande souplesse de 
leur environnement (tissu pulmonaire rempli 
d'air) Une augmentation du debit du ventricule 
droit entraine, de ce fait, une dilatation des vais¬ 
seaux pulmonaires, c'est a-dire une diminution 
de leur resistance (D) Ceci evite qu'une aug¬ 
mentation du Qc (par ex durant l'exercice) ne 
provoque une trop forte elevation de pression 
dans les arteres pulmonaires Les vaisseaux pul¬ 
monaires font en meme temps fonction de reser¬ 
voir pour absorber les variations transitoires du 
volume sanguin (p 204) 
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8 Cceur ct circulation 


1 Processus d'echanges au niveau ces prot a nes devient de plus en plus r(kluite 

de I'endothelium (A n = a prot • R T AC prot ; p. 377). 


L'approvisionnement et l'epuration des cellules 
se t'ait au niveau des capillaires et des veinules 
postcapillaires (vaisseaux d'echanges; p. 188). 
Leur paroi endotheliale comporte des «pores 
fonctionnels» de petite taille (env. 2-5 nm) ou 
plus grands (20-80 nm, principalement dans le 
l'oie et les reins), qui correspondent a des fentes 
intercellulaires ou a des fenestrations de l'endo- 
thelium. La permeabilite de I'endothelium est 
tres variable selon les organes. Alors qu'il 
permet le libre passage de l'eau et des ions inor- 
ganiques, I'endothelium est largement imper¬ 
meable aux cellules sanguines et aux grosses 
proteines. Certaines grosses molecules peuvent 
toutefois traverser cette barriere par transcytose 
ou grace a des transporters (p. 26 et s.). 

Filtration et reabsorption. Au niveau de 
l'ensemble des sites vasculaires d'echanges de 
l'organisme (sauf les reins), 20 litres de liquide 
filtrent vers le milieu interstitiel en 24 heures. 
18 litres sont reabsorbes par jour, c'est-a-dire 
retournent dans les capillaires. La difference, 
soit 2 1/j, retourne dans le circuit sanguin par la 
voie lymphatique (A). 

Le taux de filtration (ou de reabsorption) Q f 
est determine a partir du coefficient de filtra¬ 
tion K f (= permeabilite a l'eau k . surface 
d'echange S) de I'endothelium, et de la pres- 
sion effective de filtration P rff (Q, = P cll • K { ). 
Le K ( est plus eleve dans la branche veineuse du 
systeme d'echanges (plus large et k >) que dans 
la branche arterielle. La reabsorption necessite 
done un trajet plus court ou bien une difference 
de pression moindre que la filtration initiale 
(A). P eff est la difference entre la difference de 
pression hydrostatique AP et la difference de 
pression oncotique An; (osmotico-colloidale) 
entre l'interieur et l'exterieur de la paroi capil- 
laire (loi de Slarling; A), ou AP = pression 
sanguine dans les capillaires (P ) - pression 
du liquide interstitiel (P jnt , normalement - 
0 mmHg). Par rapport au cceur, AP est d'environ 
30 mmHg a l'extremite arterielle des capillaires 
systemiques et chute a 22 mmHg a l'extremite 
veineuse. Aji (env. 24 mmHg; A) s'oppose 
a AP; il en resulte que la filtration (P „ 
= +6 mmHg) se change en reabsorption lorsque 
P eff devient negative (dans les poumons, AP 
n'est que de 10 mmHg, d'ou une P efr tres basse). 
An; existe du fait que la concentration en pro¬ 
teines (surtout l'albumine) est plus elevee dans 
le plasma que dans le milieu interstitiel (AC — 
1 mmol/1) et augmente lorsque le coefficient de 
reflexion pour les proteines plasmatigues /o proI ) 
■P est proche de 1,0, done que la permeabilite a 


En dessous du niveau du cceur, la pression hydrosta¬ 
tique de la colonne de sang s'ajoute a la pression dans 
la lumiere des capillaires (environ + 90 mmHg dans les 
pieds'). La station debout (surtout) au repos conduit a 
des taux de filtration eleves compenses par «auroregu- 
lation» a) car du fait de la sortie d'eau, la concentration 
en proteines dans les capillaires augmente aussi (chute 
normale au niveau des capillaires glomerulaires; 
p. 152), ainsi done que An, et b) parce qu'une filtration 
amplifiee augmente P nt , ce qui diminue AP. 


Lorsque la quantite de filtrat depasse la somme 
du volume reabsorbe et du retour dans la 
lymphe, il se produit des cedemes, une ascite 
dans la region portale, un cedeme pulmonaire 
dans la petite circulation. 

Parmi les causes d’cedemes, on peut noter (B): 

4- Uneaugmentadon de la pression sanguine a l'extre- 
mite arterielle des capillaires (Bl), suite a une vasodila¬ 
tation precapilldire (P t), surtout lorsqu’elle est 
associee a une augmentation de la permeabilite aux pro¬ 
teines (o m 1, d'ou An X), par ex. lors d'inflammations 
ou d'une anaphylaxie (histamine, bradykinme. etc.). 

• Une augmentation de la pression veineuse (P t a 
l'extremite des capillaires (B2) qui, par ex., peutetre 
causee localement par une thrombose veineuse ou au 
niveau systemique par l'insuffisance cardiaque (cedeme 
cardiaque). Une stase portale provoque une eifette. 

♦ Une diminution du taux des proteines (surtout l'al- 
bumine) plasnutiques qui s'accompagne d'une chute 
trop importante de AJI (B3 et p. 379, A) et dont la cause 
est une perte renale de proteines (protemurie), une 
insuffisance de la synthese proteique dans le foie (lors 
d'une cirrhose par ex.) ou bien un catabolisme eleve 
des proteines plasmatiques pour couvrir les besoins 
energetiques de l'organisme dans le cas d'une carence 
en proteines {cedeme defaim) 

• Une diminution du flux lymphatique (B4) pouvant 
conduire a des cedemes locaux, soit par compression 
(tumeurs), interruption (operations), destruction (radio- 
therapie), ou par barrage (bilharziose) des voies lym- 
phatiques. 

♦ Une augmentation de volume (compliance) du tissu 
interstitiel favorise la formation d'cedemes, de meme une 
pression hydrostatique elevee dans les membres infe- 
rieurs peut causer des cedemes des chevilles (B, photo). 

Diffusion. Les flux d'eau a travers la paroi 
capillaire entrainent certes des particules dis- 
soutes (« solvent drag»; p. 24), toutefois les 
echanges de meiaboiiiespar diffusion (p. 20) ont 
quantitativement le role preponderant dans ces 
transferts. L'existence d’une difference de 
concentration d'une substance donnee entre le 
plasma et le liquide interstitiel conduit a une dif¬ 
fusion nette de cette substance (par ex. 0 2 , CCy. 
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Approvisfonnement du myocarde 
en 0 2 

Le myocarde est perfuse par les deux arteres coronaires 
qui partent de la racine de l'aorte. L'artere coronaire 
droite (env. 1/7 du debit sanguin) approvisionne, nor- 
malement, la plus grande partie du ventricule droit, la 
coronaire gauche (6/7 du debit sanguin) irrigue le ven¬ 
tricule gauche (A). La part des deux arteres dans l'irri- 
gation du septum est variable. 

Le debit de perfusion coronaire (Q ) est 
phasique : au cours du cycle cardiaque, il varie 
tres fortement du fait de la forte pression des tis- 
sus extravasculaires durant la systole (B, C). 
Alors que le Q au voisinage de l'epicarde 
ainsi que dans les grosses branches des arteres 
coronaires situees dans cette zone ne sont pas 
dffectes, les vaisseaux voisins de l'endocarde du 
ventricule gauche sont comprimes durant la 
systole, car, pendant cette phase, la pression 
extravasculaire (- pression dans le ventricule 
gauche, P VG ) depasse la pression dans la lumiere 
des arteres (C). La perfusion du ventricule 
gauche est done essentiellement limitee a la 
diastole (B, au milieu). Ceci conceme beaucoup 
moins le ventricule droit du fait de la faible 
pression ventriculaire (P ) (B, C). 

La consommation d’0 2 (V Q2 ) du myocarde 
est egale au produit du Q par la difference de 
concentration arterioveineuse en Oy (Ca-Cv) 
Lorsque le besoin en 0 2 est accru (D, a droite) 
1'augmentation de la V 02 du myocarde ne peut, 
pour l'essentiel, etre assuree que par une aug¬ 
mentation du Q cor , e'est-a-dire par une vasodila¬ 
tation, car pour le coeur, (Ca-Cv) Q2 = 120 ml/1 
de sang, ce qui est relativement eleve et, de ce 
fait, le taux d'utilisation d’0 2 (Ca-Cv) 02 /Ca Q2 
= 120/210, d'env. 60% deja au repos, ne peut 
etre que peu augmente. 

Dans le myocarde, l'adaptation de l'apport 
d’0 2 aux besoins d’0 2 se fait, en premier lieu, 
par une modification de la resistance vasculaire 
(D, a gauche). Dans les conditions normales, la 
resistance des vaisseaux coronaires (distaux) 
peut diminuerjusqu'a 1/4 de sa valeur de repos 
(reserve coronaire). De ce fait, le Q (environ 
250 ml/min au repos) peut etre multiplie par 4- 
5, et ainsi assurer les besoins en 0 2 qui sont 4 a 
5 fois superieurs lors d'une activite physique 
intense. 

Si la lumiere des grosses arteres coronaires est retrecie 
en cas d'arteriosclerose, la pression sanguine diminue 
en aval de la stenose, ce qui induit une autoregulation 
(v. ci-dessous) par vasodilatation des vaisseaux distaux. 
Ceci provoque, deja au repos et selon l'importance de 
la stenose, l'utilisation d'une partie (ou la totalite) de la 


reserve coronaire, de sorte qu'un besoin accru en 0 
(D) ne peut plus etre totalement couvert par un apport 
d’0 2 plus eleve (D) : e'est l'insuffisance coronaire. 

Le besoin en 0 2 du myocarde augmente, d'une part, 
avec la performance du cceur (travail/temps plus eleve, 
p. 202 et s.), done pour une frequence plus ele\ee et/ou 
une contractilite superieure, par ex. lors d'un exercice 
corporel (D, a droite), d'autre part, avec le produit de la 
tension ile la paroi (S wotr ) par la duree de la systole (= ten¬ 
sion-time index}. Etant donne que S , = P • r /2w 
(Laplace, p. 188, relation 8.4b), la V Q2 est plus 
elevee pour une forte pression ventriculaire et un petit 
volume d'ejection sy stolique que pour une faible pression 
ventriculaire et un important volume sy stolique, bien que 
le travail (P • V) soit identique. Dans le premier cas, la 
puissance du cceur est diminuee, e'est-a-dire que pour 
une ^vemr P^ us elevee, par ex. dans l'hypertension, la 
consommation d’0 2 est superieure pour le meme travail 
(D, a droite). 

Du fait que le myocarde travaille en aerobie, un besoin 
eleve en 0 2 exige une reponse vasodilatatnce rapide. 
Cette autoregulation du diametre des vaisseaux 
coronaires est controlee parplusieurs facteurs : 

• Facteurs metaboliques. Par leur effet vasodila- 
tateur : (a) un manque d’0 2 , car 1’0 2 a un effet 
vasoconstricteur; (b) l'adenosine; LAMP ne 
peut plus etre suffisamment regenere en ATP 
lors d'un deficit en Op de sorte que les concen¬ 
trations d'AMP et d'adenosine (produit de son 
catabolisme) augmentent dans le myocarde. 
L'adenosine agit, via les recepteurs A sur la 
paroi musculaire des vaisseaux et les dilate (aug¬ 
mentation de l'AMPc); (c) l'accumulation de 
lactate et d'ions H + (issus du metabolisme anae- 
robie du myocarde); (d) la prostaglandine 1. 

• Facteurs endotheliaux. L'ATP (par ex. des 
thrombocytes), la bradykinine, l'histamine et 
l'acetylcholine ont un effet vasodilatateur. 
Cependant, ils agissent indirectement, du fait 
qu'ils induisent dans l'endothelium la secretion 
de monoxyde d'azote (NO) qui, ensuite, diffuse 
dans les cellules musculaires et conduit a une 
vasodilatation (p. 279 E). 

• Facteurs neurohumor aux. L' adrenaline ainsi 
que la noradrenaline liberee par les terminai- 
sons nerveuses sympathiques ont une action 
vasodilatatrice au niveau des recepteurs p - 
adrenergiques des vaisseaux coronaires distaux. 

Selon les disponibilites, le myocarde peut utiliser le 
glucose, les acides gras libres, le lactate, entre autres, 
comme substrats energetiques pour s'enrichir en ATP. 
Les trois substrats, repartis selon leur part respective 
dans l'utilisation d’0 2 (« coefficient d'extraction de 
l'0 2 »), interviennent le plus souvent au repos,, chacun 
pourun tiers. Lors d'une activite physique, l'organisme 
consomme surtout le lactate en provenance 
des muscles squelettiques, ou il n'est pas utilise (A, 
p. 72 et 282). 
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8 Cretir et circulation 


Regulation de la circulation 

Le role de la regulation circulatoire est de 

garantirrapprovisionnementensangquellesque 
soient les conditions ambiantes et I'activite de 
l'individu (p. 74). Pour ce faire, il faut que a) 
I'activite cardiaque et la pression sanguine soient 
soumises a une regulation optimale (homeosta- 
sie), b) que chaque organe puisse beneficier 
d'une perfusion sanguine minimale, c) qu'une 
repartition du debit sanguin au profit des 
organes en activite (par ex. les muscles) et aux 
depens des organes au repos (dans cet ex. : le 
tractus digestif) soit assuree, car une perfusion 
maximale simultanee de tous les organes depas- 
serait les capacites du cceur (A). 

Le controle de la perfusion des organes se 
fait d'abord par une modification du diametre 
des vaisseaux. L'etat de tension (tonus} de la 
musculature des vaisseaux est sensible : 1. a des 
facteurs locaux (B2a/b), 2. a des signaux ner- 
veux (Bla/b) et, 3. a des signaux hormonaux 
(B3a/b). La plupart des vaisseaux sont, au 
repos, dans un etat de tension moyenne (tonus 
de repos). La denervation provoque une dilata¬ 
tion partielle des vaisseaux; il s'etablit un tonus 
de base. Celui-ci resuite de depolarisations 
spontanees de la musculature lisse des vais¬ 
seaux (p. 70). 

Regulation locale de la circulation 
(autoregulation) 

Elle a deux fonctions : 

• Dans certains organes, l'autoregulation sert a 
assurer une perfusion constante en reponse aux 
variations de pression arterielle (par ex. vaso¬ 
constriction lors d'une augmentation de la pres¬ 
sion arterielle dans le rein; p. 150). 

• La deuxieme fonction de l'autoregulation est 
d'ajuster la perfusion a I'activite de l'organe, 
c'est-a-dire en fonction de son activite metabo- 
lique (autoregulation metabolique). Ainsi, dans 
le cas du muscle cardiaque ou du muscle sque- 
lettique par ex., la perfusion peut augmenter de 
plusieurs fois la valeur de repos (A et p. 210). 

Mecanismes de l'autoregulation 

• Effet myogene (dependant de la musculature 
des vaisseaux, Bayiiss) : une distension de la 
paroi des petites arteres et des arterioles sous 
l'effet d'une augmentation de la pression san¬ 
guine provoque une contraction de leur muscu¬ 
lature vasculaire (B2a), par ex. dans les reins, le 
tractus gastrointestinal et le cerveau, mais pas 
dans la peau et les poumons. 

• Un manque d’0 2 provoque generalement une 



vasodilatation ce qui veut dire que la perfusion 
et done le transport d’0 2 augmentent en fonc¬ 
tion de l'accroissement de la consommation 
d'O du tissu. Par contre, dans le poumon, une 
PO reduite dans l'environnement du vaisseau 
se traduit par une vasoconstriction de ce dernier 
(vasoconstriction hypoxique ', p. 122). 

• Reponse metabolique (chimique) locale : 
une augmentation locale de la concentration de 
metabolites tels que le COy les ions H + , VADP, 
VAMP, I'adenosine ainsi que les ions K* dans 
l’interstitium a un effet vasodilatateur surtout 
au niveau des arterioles precapillaires. Ceci 
accroit la perfusion, effet qui, non seulement, 
ameliore l'approvisionnement en substrats et en 
Oy mais accelere aussi l'evacuation de ces 
metabolites. L'irrigation sanguine du cerveau e t 
du myocarde (p. 210) est presque exclusive- 
ment sous controle metabolique local. Ces 
effets metaboliques ajoutes a ceux de la 
carence en 0 expliquent qu'apres un blocage 
de l'irrigation sanguine (garrot, etc.) l'augmen- 
tation de la perfusion peut etre multipliee par 5, 
des que le blocage est leve (hyperemie reac- 
tionnelle). 

• Diverses substances vasoactives (par ex. les 
prostaglandines) parmi celles citees ci-dessous, 
interviennent egalement dans l'autoregulation. 

Controle hormonal de la circulation 

Les hormones vasoactives ont une action propre 
sur la musculature des vaisseaux sanguins (par 
ex. l'adrenaline), ou bien elles induisent locale- 
ment la liberation de substances dites vasoac¬ 
tives (par ex. NO, endotheline, etc.) qui agissent 
par voie paracrine sur le lieu de leur liberation 
(B). 

• Le monoxyde d'azote (NO) a un effet vasodi¬ 
latateur. Il est notamment produit par Vendo- 
thelium, suite a la liaison de V acetylcholine 
(recepteurs M), de lATP, de 1' endotheline 
(recept. ETg) ou de Vhistamine (recept. Hj) a la 
membrane des cellules endotheliales (p. 278). 
Le NO diffuse dans les cellules musculaires voi- 
sines dont il supprime I'activite tonique et done 
dilate les vaisseaux. 

• L'endotheline-1 peut, d'une part, liberer le 
NO dans l'endothelium via les recepteurs ET g 
( vasodilatation, v. ci-dessus), d'autre part, elle a 
un effet vasoconstriteur par les recepteurs ET A 
de la musculature vasculaire. Ainsi, si par ex. 
Vangiotensine II ou IADH (= vasopressine; 
recept. Vj) se lient a la membrane des cellules 
endotheliales, celles-ci liberent l'endotheline-1 
qui diffuse vers les couches musculaires voi- 
sines et provoque leur contraction via les recep¬ 
teurs ET a . 
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B Cceur et circulation 



• L’adrenaline, secretee par la medullosurre- 
nale (p. 86), a un effet vasoconstricteur (recept. 
a } adrenergiques) a concentration elevee; a 
faible concentration, elle est vasodilaiatrice par 
l'intermediaire des recepteur', adrenergiques 
au niveau des muscles squelettiques, du myo- 
carde et du foie (C). Physiologiquement, son 
action est principalement fonction de la predo¬ 
minance de l'un ou de 1'autre type de recep- 
teurs. Dans les vaisseaux renaux et cutanes, par 
exemple, les recepteurs cii-adrenergiques sont 
predominants. 

• Eicosanoides (derivees de l'acide arachido- 
nique; p. 269) : la prostaglandine (PG) F 2a les 
thromboxanes \ 2 et B 2 ont un effet vasocons- 
Incleur, alors que les PGE 2 ET PGI 2 sont vaso- 
dilatatrice',. L'EDHF (endothelium-derived 
hyperpolarizing factor) identifie comme 11,12- 
epoxyeicosatrienat (11,12-EET) et dont la 
secretion dans l'endothelium est stimulee par la 
hradykinine (v. ci-dessous), possede egalement 
un effet vasodilatateur. II agit en ouvrant les 
canaux K + des cellules musculaires des vais¬ 
seaux et les hyperpolarise de ce fait, ce qui 
diminue leur concentration cytosolique en Ca 2+ . 

• La bradykinine et la kallidine qui sont scin- 
dees a partir des kininogenes du plasma, par 
l'enzyme kallicreine, ainsi que Phistamine, ont 
un effet vasodilatateur. Toutes trois ont egale¬ 
ment une influence sur la permeabilite vascu- 
laire (par ex. lors d'inflammations) et sur la 
coagulation du sang. 


des organes se fait principalement par deux 
voies : (a) par coactivation d'origine centrale 
(par ex. lors d'une activation d'un groupe mus- 
culaire, le cerveau envoie aussi des impulsions 
aux centres regulateurs de la circulation), ou (b) 
par voie reflexe a partir des organes dont l'acti- 
vite et le metabolisme sont modifies. Lorsque 
des influences locales et nerveuses sont en 
conflit, par exemple lors de la stimulation sym- 
pathique durant le travail musculaire, les 
influences metaboliques locales predominent, 
ce qui entraine une vasodilatation dans le 
muscle actif, alors que le sympathique restreint 
la perfusion des autres muscles .squelettiques. 
La perfusion de lapeau estessentiellement sous 
le controle du systeme nerveux; d'une part, elle 
intervient a des fins thermoregulatrices (p. 224), 
d'autre part, lors d'un deficit du volume san- 
guin, une vasoconstriction des vaisseaux cuta¬ 
nes permet de mobiliser le sang au profit des 
organes vitaux comme le cceur et le SNC 
(paleur cutanee lors d'une centralisation de la 
circulation^. 218). 

Lorsque la temperature est tres basse, la vasoconstric¬ 
tion d'ongine thermique au niveau de la peau est perio- 
diquement levee (reaction de Lewis ) pour eviter des 
lesions cutanees Le reflexe d'axone joue un role 
important dans ce mecanisme : par ex une impulsion 
afferente venant de la peau retourne a la peripherie par 
des fibres nerveuses efferentes. L'erythrodermie due au 
grattage (< dermographisme ) est provoquee par un meca¬ 
nisme analogue. 


Controle nerveux de la circulation 

Le controle nerveux de la perfusion des organes 
(B1 a/b) s'exerce surtout au niveau des petites 
arteres et des grandes arterioles (p. 188), celui 
du retour veineux du sang au coeur (p. 204) s'ef- 
fectue au niveau des veines (modification de 
leur fonction capacitive). Dans les deux cas, la 
voie regulatrice est generalement le sympa¬ 
thique (Bla et p. 78 et ss.), dont la noradrena¬ 
line est (sauf dans les glandes sudonpares) le 
mediateur postganglionnaire. Elle se lie aux 
recepteurs a } adrenergiques des vaisseaux et 
exerce un effet vasoconstricteur (B). La cessa¬ 
tion du tonus sympathique engendre une vaso¬ 
dilatation (Bib). Les vaisseaux des glandes 
salivaires (secretion accrue) et des organes geni- 
taux (erection) qui se dilatent sous l'effet de 
stimuli parasympathiques ayant comme inter¬ 
mediates des substances vasoactives (la brady¬ 
kinine ou le NO ; v. ci-dessus), constituent des 
Ha riri exceptions. En outre, certains neurones liberent 
I du CGRP (calcitomn gene-related peptide) qui 
est un puissant vasodilatateur. 

La coordination nerveuse de la perfusion 


Le controle central de la circulation (C), 
incombe au SNC ou il siege dans le bulbe et 
dans le pont. Ces zones re£oivent les informa¬ 
tions transmises par les recepteurs de la circu¬ 
lation. II s'agit des recepteurs du systeme a 
haute pression (recepteurs sensibles a retire¬ 
ment ou a la pression dans l'aorte et dans les 
a. carotides ; R D en C), des recepteurs du sys¬ 
teme a basse pression (recepteurs sensibles a 
Vetirement dans la veine cave et dans les 
oreillettes; R A et R B en C) et de ceux du ventri- 
cule gauche (R v en C). Ces recepteurs evaluent 
la pression arterielle, lafrequence du pouls (R D 
et R v ) et la pression de remplissage du systeme 
a basse pression (par la meme le volume san- 
guin): les recepteurs A (R A ) reagissent princi¬ 
palement lors de la contraction auriculaire et les 
recepteurs B (R g ) lors du remplissage passif 
(C2). Lors de perturbations de ces grandeurs, 
les zones regulatrices concernees du SNC 
(« centres» circulatoires) repondent par l'envoi 
d'impulsions vers le cceur et les vaisseaux (D et 
p. 5 C2). 

Dans le « centre » circulatoire se trouve, en 
position laterale, une zone «pressogene» (C, 
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Tableau 8*15 Regulation de la circulation II 









































8 Cceur et circulation 



en rouge), dont les neurones (voies bleues) 
envoient continuellement des impulsions au coeur 
et aux vaisseaux par le systeme sympathique; 
celui-ci exerce done une action stimulante sur le 
cceur (frequence, force de contraction) et (princi- 
palement) une action vasoconstrictrice (tonus de 
repos). Les zones «pressogenes» sont en liaison 
etroite avec des neurones situes en position plus 
mediane (champ « depressogene » ; C, en bleu); 
ces deux zones sont aussi reliees aux noyaux du 
nerfvague (C, en vert), dont l'excitation conduit 
a une diminution de frequence et de la vitesse de 
conduction dans le cceur (C, voies orange). 

Les impulsions afferentes des reflexes 
homeostatiques circulatoires (D3 a/b) passent 
par des voies qui vont des barorecepteurs de 
l'aorte et du sinus carotidien vers les centres 
nerveux (C, voies vertes); ces impulsions assu- 
rent en premier lieu la stabilite de la pression 
arterielle (regulation de la pression sanguine). 
Une hyperpression aigue augmente la frequence 
des impulsions afferentes et active le champ 
depresseur, dont la reponse reflexe (depressive) 
provoque une diminution du debit cardiaque 
(Qc) via le nerf vague, ainsi qu'une inhibition de 
l'innervation sympathique, ce qui entrame une 
vasodilatation et, en consequence, une diminu¬ 
tion de la resistance peripherique totale (RPT) 
(D4 a/b). Ces deux effets conduisent a une chute 
de la pression qui etait anormalement elevee. A 
l'inverse, une forte chute de la pression san¬ 
guine active les zones pressogenes, ce qui 
entrame une augmentation du debit cardiaque et 
de la RPT, de sorte que la pression se retablit. 

C'est grace aux proprietes des recepteurs 
sensibles aux differences de pression (p. 312 et 
s.) que cette regulation de la pression sanguine 
peut s'effectuer lors de variations aigues de 
pression, e'est-a-dire qu'elle attenue les fluc¬ 
tuations brutales de pression qui se produisent 
par ex. lors de changements posturaux du 
corps (position couchee/debout) du fait de 
nouvelles repartitions du sang. Le retour vei- 
neux modifie par ces processus conduirait a 
des oscillations importantes de la pression si 
ces reflexes d'homeostasie circulatoire 
n'avaient pas lieu (reaction orthostatique', 
p. 204). De meme, une diminution de la P0 2 
ou une augmentation de la PC0 2 (liaisons croi- 
sees avec le centre respiratoire ) du sang 
conduisent a une reaction pressogene, e'est-a- 
dire a une elevation de la pression arterielle 
indispensable dans ces cas. 

Cependant, si la pression sanguine est elevee de maniere 
chronique ( hypertension, v. ci-dessous), cette pression 
excessive est soumise a une stabilisation par ces reflexes 
circulatoires, ce qui empeche les hypotenseurs d'agir 


sur l'hypertension chronique, mais ils contribuent plutot 
a la fixer. 

Une augmentation transitoire du retour veineux (par ex. 
lors d'une perfusion intraveineuse) conduit aussi a une 
stimulation de Taction cardiaque (D, a droite). La 
signification physiologique de cette action reflexe, 
appelee reflexe de Bainbridge, n'est pas evidente. II 
complete sans doute le mecanisme de Frank-Stariing 
(p 202et&.) 

Hypertension 

L'hypertension caracterise une elevation chro¬ 
nique de la pression arterielle systemique. 
En regie generate, le critere decisif est l'obten- 
tion d'une pression diastolique superieure a 
90 mmHg pour des mesures repetees effectuees 
au repos par la methode de Riva-Rocci (p. 206). 
Le non-traitement ou un traitement inadequat 
provoque une surcharge du ventricule gauche 
qui doit travailler plus et s'hypertrophie, ce qui 
conduit a la longue a une insuffisance ventricu- 
laire gauche. En outre, l'hypertension constitue 
un facteur de risque d'atherosclerose et ses 
consequences (infarctus du myocarde, attaque, 
lesion renale, etc.), et aboutit a une diminution 
de la duree de vie d'une part importante de la 
population. 

L'hypertension peut avoir pour cause : a) une augmen¬ 
tation du volume du compartiment extracellulaire 
(VEC), accompagnee d'un retour veineux plus impor¬ 
tant, d'ou une elevation consecutive du debit cardiaque 
(hypertension de «volume») ou, b) une augmentation 
des resistances peripheriques (hypertension de resis¬ 
tance^ Comme les differents types d'hypertension 
provoquent des lesions des parois arterielles dont les 
resistances augmentent, l'hypertension de type 'a' se 
transforme dans le temps en type 'b'; il s'etablit done, 
quelle que soit l'origine de l'hypertension, un cercle 
vicieux 

Le VEC devient plus important si l'entree de NaCl 
(et d'eau) est superieure a la sortie Une des causes de 
la forme la plus commune d'hypertension appelee 
essentielle ou hypertension primaire pourrait etre 
Y apport alimentaire generalement trop riche en NaCl 
surtout chez les patients dits sensibles au sel. Une 
hypertension de «volume» se produit egalement si, 
consecutivement a une insuffisance renale par ex., un 
apport relativement faible en NaCl ne peut plus etre 
equilibre, ou si une tumeur surrenale produit de 
maniere incontrolee une trop grande quantite d'aldoste- 
rone, amenant ainsi une retention de Na + 

D'autres causes importantes de l'hypertension arte¬ 
rielle sont le pheochromocytome, tumeur produisant 
des catecholammes qui induisent a la fois une augmen¬ 
tation du Qc et de la RPT, ainsi que l'hypertension 
renale (suite a une stenose renale par ex.) Dans ce 
dernier cas, la liberation de renme est accrue ce qui 
augmente la pression sanguine par le systeme renine- 
angiotensine (p 184) 
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8 Coeiir et circulation 



Choc circulatoire 


On entend par choc (circulatoire) Installation 
et l’extension d'une defaillance circulatoire 
aigue ou subaigue generalisee avec perturbation 
de la microcirculation et diminution de la perfu¬ 
sion des organes d'importance vitale. La cause 
du choc est principal ement une diminution du 
debit cardiaque (Qc) ay ant pour origine : 

♦ Une diminution du volume sanguin (choc hypovole- 
mique) : entraine une chute de la pression veineuse 
centrale et une restriction du retour veineux; il s'ensuit 
une diminution du volume d'ejection systolique (meca- 
nisme de Frank-Starhng). Les causes de l'hypovolemie 
peuvent etre une hemorragie (choc hemorragique) ou 
une autre perte de liquide vers l 'exterieur, par la voie 
du tractus gastro-intestinal (saignements, vomissements 
abondants, diarrhees persistantes), par voie renale (dia- 
bete sucre, diabete insipide, diurese importante), ou par 
la peau (brulures, forte sudation sans apport d'eau). 
Une perte de liquide ver 1 , Vinterieur peut egalement 
provoquer un choc hypovolemique, notammentpar sai¬ 
gnements internes ou retention de grands volumes 
liquidiens par ex. lors d'une occlusion intestinale. 

♦ Choc cardiogenique : une defaillance cardiaque 
peut notamment etre causee par un infarctus aigu du 
myocarde, par une insuffisance cardiaque aigue decom- 
pensee, ou par une gene du remplissage du cceur. Ici, a 
l'inverse du choc hypovolemique, la pression veineuse 
centrale est augmentee (choc congestif). 

• Des causes hormonales, entre autres une insuffi¬ 
sance surrenalienne, un coma diabetique ou un choc 
hypoglycemique (par ex. en cas de surdosage de l'insu- 
line). 

• Une dilatation vasculaire peripherique (sans paleur) 
avec stockage du sang en peripherie peut etre la cause 
d'une reduction du Qc, comme lors du choc anaphy- 
lactique (allergie alimentaire ou medicamenteuse, 
piqure d'insectes) dans lequel des substances vasoac- 
tives comme l'histamine sont liberees. 


Symptomes. Le choc cardiogenique et le choc 
hypovolemique s'accompagnent d'une chute de 
pression arterielle (pouls filant), d'une eleva¬ 
tion de la frequence cardiaque , de paleur avec 
sueur froide (non observee dans le cas de choc 
consecutif a une vasodilatation), d'une diminu¬ 
tion du debit urinaire (oligurie) et de forte soif 


Le deficit volumique peut etre calcule grossierement 
par le quotient frequence du pouls (min _l )/pression san¬ 
guine systolique (mmHg), denomme index de choc : 
jusqu'a 0,5 = valeur normale ou perte de sang < 10%; 
jusqu'a 1,0 = perte de sang < 20-30% : choc imminent; 
jusqu'a 1,5 = perte de sang > 30-50% : choc manifeste. 



La plupart de ces symptomes sont rexpression 
des moyens d’action regulateurs de l'orga- 
nisme contre le choc imminent (A). Pour cela, 


des mecanismes d'action rapides, visant a 
reaugmenter la pression arterielle, et d'autres 
plus lents, pour faire face a l'hypovolemie, se 
completent mutuellement. 

Retablissement de la pression sanguine (A, 
a gauche). La chute de pression arterielle dimi- 
nue l'activite des barorecepteurs arteriels, ce qui 
conduit a une elevation du tonus sympathique 
(Al, p. 214). Le debit cardiaque est alors derive 
vers les organes vitaux (arteres coronaires, cer- 
veau) par vasoconstriction arterielle cutanee (la 
peau palit), digestive, renale (oligurie) : «cen- 
tralisation» de la circulation (A2). La vaso¬ 
constriction des vaisseaux veineux capacitifs, 
d'origine sympathique (augmente le remplis¬ 
sage cardiaque), la tachycardie et Vinotropisme 
positifcompensent en partie la diminution ante- 
rieure du debit cardiaque. 

Retablissement du volume sanguin (A, a 
droite). La chute de pression arterielle et la 
vasoconstriction peripherique, lors du choc 
imminent, abaissent la pression defdtration au 
niveau des capillaires; de cette maniere, le 
liquide interstitiel est draine vers le circuit san¬ 
guin. Par ailleurs, les volorecepteurs des 
oreillettes enregistrent l'hypovolemie [pression 
auriculaire amoindrie ), ce qui freine la secre¬ 
tion d'atriopeptine (= ANF) par le myocarde 
auriculaire et, par voie reflexe, provoque une 
liberation d'ADH (reflexe de Henry et Gauer) 
(p. 170) qui a une action vasoconstrictive 
(recept. V ( ) et induit une retention d'eau (recept. 
V ). La chute de pression sanguine renale aug¬ 
mente la production de renine, declenchant la 
mise en jeu du systeme renine-angiotensine- 
aldosterone (p. 184). Plus tard, les erythrocytes 
perdus seront remplaces (production accrue 
d "eryihropoietine par le rein ; p. 88) et les pro- 
teines plasmatiques le seront egalement grace a 
une synthese accrue dans le foie. 

Lorsque l'organisme n'est plus en mesure de detourner 
le choc naissant, sans intervention exterieure (perfusion 
etc.), par ses propres mecanismes homeostatiques com- 
pensatoires, la situation evoluera en choc manifeste. Si 
la pression systolique reste durablement < 90 mmHg. 
ou la pression moyenne < 60 mmHg (ce qui peut aussi 
se produire malgre la restitution volumique), l'hypoxie 
entraine des degdts orgamques qui, a l'extreme, peu¬ 
vent aboutir a des defaillances multiorganiques tres 
critiques. 
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La circulation avant et a la 
naissance 

Le placenta maternel remplit plusieurs fonc- 
tions a l'egard du foetus : il sert d'«intestin» 
(fourniture de nutriments, en partie par transport 
actif), de «rein» (epuration de\ cataholites), et 
enfin de «poumon» pour la fourniture d’0 2 et 
Vepuration du COy Maigre la deviation vers la 
gauche (par rapport a l'adulte) de la courbe de 
dissociation de VO ? de l'hemoglobine foetale 
(p. 129 C), sa saturation en 0 2 n'atteint que 
60% dans le placenta (A, «0,6»). 

Le sang est reparti dans le foetus en fonction 
des besoins particuliers de chaque organe : les 
organes non encore ou peu fonctionnels, co mm e 
les poumons, sont pratiquement exclus. Le 
debit cardiaque foetal (pour les deux ventri- 
cules a la fois) est d'environ 0,2 1/mm/kg de 
poids corporel, la frequence cardiaque passe 
de 65/min (5 e semaine) a 130 a 160/min. Envi¬ 
ron 50% du sang venant du coeur vont vers le 
placenta, le reste alimente le corps (35 %) et les 
poumons (15 %) du foetus. Le coeur gauche et le 
coeur droit sont pratiquement branches en 
parallele; un montage en serie comme chez 
l'adulte n'est pas necessaire a ce stade. 

Trajet du sang foetal (A). Apres s'etre arte- 
riailse dans le placenta, le sang retourne vers le 
foetus par la veine ombilicale d'ou il est draine 
par le ductus venosus (canal d'Arantius), une 
partie etant derivee vers le foie. A l'abouche- 
ment dans la veine cave inferieure, ce sang se 
mele au sang veineux venant de la partie infe¬ 
rieure du corps. Conduit par des replis speciaux 
de la veine cave, ce sang arrive dans l'oreillette 
droite d'ou il passe directement dans l'oreillette 
gauche au travers d'un orifice de la paroi inter- 
aunculaire (foramen ovale), puis dans le ventri- 
cule gauche. De plus, dans l'oreillette droite, se 
situe un carrefour (avec un faible melange de 
sang) avec le sang veineux draine par la veine 
cave superieure, lequel s'ecoule dans le ventri- 
cule droit. Seulement 1/3 du volume d'ejection 
de ce sang aboutit dans le poumon (haute resis¬ 
tance du circuit pulmonaire car les poumons ne 
sont pas encore deplisses et vasoconstriction 
hypoxique; C et p. 122); les 2/3 restants passent 
par le ductus arteriosus ou canal arteriel dans 
l'aorte (shunt droite-gauche), dans laquelle, du 
fait de la faible resistance peripenque (pla¬ 
centa), la pression sanguine est relativement 
faible, n'atteignant que 65 mmHg en fin de 
grossesse. 

Le sang partiellement arterialise du ventri- 
cule gauche irrigue les arteres cephaliques (le 
cerveau est tres sensible a un manque d'O !) et 
la partie superieure du corps (A). Ce n'est 


qu'apres le depart de ces arteres que le sang vei¬ 
neux du ductus arteriosus debouche dans 
l'aorte. La partie inferieure du corps ne dispose, 
de ce fait, que d'un sang relativement pauvre en 
0 2 (saturation = 0,3 ; A). La plus grande partie 
de ce sang retourne vers le placenta par l'artere 
ombilicale, ou il se recharge en Oy 

Lors de la naissance, l'alimentation et l'epu- 
ration par le placenta cessent brusquement. La 
PC0 2 du sang augmente de ce fait, ce qui sti- 
mule fortement les centres respiratoires (par le 
biais des chemorecepteurs; p. 132). Le mouve- 
ment inspiratoire ainsi provoque cree une 
depression dans le thorax, ce qui entraine, d'une 
part, une aspiration du sang contenu dans le pla¬ 
centa et dans la veine ombilicale (« transfusion 
placentaire») et, d'autre part un dephssement 
des poumons. Le deplissement des poumons et 
1'augmentation de la PO,, alveolaire t'ont chuter 
la resistance de la circulation pulmonaire (l'irri- 
gation augmente, la pression diminue; Bl, 2) 
alors que la resistance de la grande circulation 
augmente du fait de «l'auto-amputation» du 
territoire placentaire au niveau du cordon ombi- 
lical. Une modification du flux sanguin dans le 
ductus arteriosus se produit alors (desormais : 
shunt gauche-droit). La circulation pulmonaire 
re 9 oit encore, pendant quelques jours apres la 
naissance, du sang de l'aorte. Le remplissage de 
l'oreillette droite est reduit (suppression du sang 
placentaire), tandis que celui de l'oreillette 
gauche s'accroit (la perfusion des poumons 
augmente). La chute de pression qui s'etablit 
entre les oreillettes gauche et droite, ainsi que la 
diminution du taux de prostaglandines vasodila- 
tatrices provoquent la fermeture du foramen 
ovale, environ 2 semaines apres la naissance. Le 
ductus arteriosus (canal arteriel) et le ductus 
venosus se referment egalement peu a peu. Par 
ces modifications neonatales les circulations 
pulmonaire et systemique sont alors placees en 
serie. 

Si le foramen ovale ou le ductus arteriosus 
restent ouverts, il se produit des courts-circuits 
qui surchargent le coeur (shunts). Dans le cas 
ou le foramen ovale reste ouvert (malforma¬ 
tion de la paroi interauriculaire) il se cree un 
circuit : oreillette gauche -* oreillette droite 
(= shunt gauche-droit) -» ventricule droit (sur¬ 
charge de volume!) -» poumon -» oreillette 
gauche ; si le ductus arteriosus reste ouvert il 
se cree le circuit suivant : aorte -» a. pulmo¬ 
naire (= shunt gauche-droit) -• poumon (sur¬ 
charge de pression !) -* aorte. 
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Tableau 8.18 Circulation foetale 



























































9 Iquiiifore thermique et thermoregulation 


Bilan des echanges thermiques 

L'homme est un etre vivant homeotherme (tem¬ 
perature regulee) dont la temperature reste 
constante meme lorsque la temperature ambiante 
varie. Cette constatation n'est valable que pour 
les parties profondes du corps (temperature 
du noyau « 37 °C). Les membres et la peau 
(« enveloppe » corporelle) sont eux pratiquement 
polkiloihermes (temperature variable, p. 225, A). 
Le maintien d'une temperature constante du 
noyau n'est possible que s'il existe un equilibre 
entre quantites de chaleur produite et regue 
d'une pan, quantite de chaleur perdue d'autre 
part: c'est la thermoregulation (p. 224). 

La production de chaleur depend des 
echange', d'energie (p. 228). Au repos, la ther- 
mogenese est due pour environ 56 % aux organes 
internes et pour environ 18 % aux muscles et a la 
peau (A2 en haut). L'activite physique aug- 
mente la production de chaleur dans une telle 
proportion que la part relative aux muscles 
s'eleve, tant en valeur absolue qu'en valeur rela¬ 
tive, et peut atteindre 90% de la production de 
chaleur globale (A2 en bas). Le maintien de la 
chaleur corporelle peut necessiter une produc¬ 
tion de chaleur supplementaire par des mouve- 
ments volontaires du corps ou encore au moyen 
du frisson thermique et (chez le nouveau-ne) 
par thermogenese sans frisson a partir de la 
graisse brune (p. 225). Un signal avertisseur de 
froid est transmis de la peau, via l'hypothala- 
mus et les fibres nerveuses sympathiques, vers 
le tissu adipeux et va induire la liaison de la 
noradrenaline aux [3^-adrenorecepteurs des cel¬ 
lules adipeuses, entrainant par l'intermediaire 
de l'AMPc : 1) une stimulation de la lipolyse, 2) 
l'activation d'une lipoproteinelipase (augmenta¬ 
tion des acides gras libres; p. 254, LPL) et 
l'augmentation des thermogenines (= UCP1, 
p. 230). La thermogenine est un monotranspor- 
teur d'ion H + present dans la partie interne de la 
membrane mitochondriale qui court-circuite le 
gradient d'ions H + de cette membrane (p. 17, 
B2), et par la meme augmente la respiration cel- 
lulaire (production de chaleur) grace a une pro¬ 
duction accrue d'ATP. 

La chaleur produite a l'interieur du corps est 
vehiculee par le courant sanguin et transportee 
vers la surface du corps. Ce flux thermique 
interne n'est possible que si la temperature 
cutanee est inferieure a celle du noyau. Le 
transport de chaleur vers la peau depend essen- 
tiellement du debit sanguin cutane (p. 224). 

Plusieurs mecanismes interviennent dans la 
deperdition de chaleur (flux thermique 
externe) (B) : 


1. Radiation thermique (B1 et C). La quan¬ 
tite de chaleur perdue par radiation est fonction, 
entre autres, de la temperature (a la puissance 
quatrieme) de l'emetteur. Ceci est valable, 
d'une part pour le revetement cutane, d'autre 
part pour les etres vivants et objets de l'environ- 
nement. Si ceux-ci sont plus chauds que la 
peau, le corps en recevra de la chaleur, s'ils sont 
plus froids (ou s'il n'y a pas de corps emetteur : 
del nocturne), la peau pourra perdre de la cha¬ 
leur radiante dans cette direction. 

La radiation ne necessite aucun support materiel pour 
le transport de chaleur, elle est peu influencee par la 
temperature de fair qui est un mauvais emetteur. Ainsi, 
maigre la presence d'air chaud dans une piece, la cha¬ 
leur peut etre transmise a une paroi froide; inverse- 
ment, on peut recevoir la chaleur radiante emise par le 
soleil (maigre le vide sideral) ou par une lampe mfra 
rouge (maigre l'dir froid). 

2. Conduction de chaleur de la peau a fair 
ambiant. Pour qu'elle ait lieu, l'air doit etre plus 
froid que la peau, done un gradient thermique 
est necessaire. Ce type de deperdition de cha¬ 
leur est fortement accelere par le deplacement 
de l'air rechauffe par la peau, celui-ci pouvant 
se faire par exemple par une ascension de Fair 
chaud ou au moyen du vent (convection; B2 et 
C). 

3. Les mecanismes 1 et 2 ne sont plus assez 
efficaces aux temperatures ambiantes elevees ou 
lorsque l'activite physique est intense; dans ces 
conditions, la chaleur doit etre eliminee par eva¬ 
poration (B3 et C). Pour que l'evaporation ait 
lieu, l'eau necessaire a ce mecanisme doit etre 
amenee a la surface cutanee par un mecanisme 
de diffusion {perspiration insensible ) ou encore 
par l'activite des glandes sudoripares (B3. 
p. 78 et ss. etp. 225, D). Chaque litre d'eau eva- 
poree (mais pas celle qui s'ecoule sur la peau) 
entraine une deperdition de chaleur de 2428 kJ. 
Pour des temperatures ambiantes superieures a 
36 °C (C, a droite), seule l'evaporation peut 
assurer la deperdition de chaleur. Pour des tem¬ 
peratures ambiantes encore plus elevees, l'orga- 
nisme regoit de la chaleur supplementaire par 
radiation et conduction (+ convection). Pour 
compenser cet apport exterieur, il faut augmen- 
ter en consequence la deperdition thermique par 
evaporation. Pour que la chaleur produite puisse 
etre eliminee par evaporation, il faut que Fair 
ambiant soit relativement sec (deserts, sauna). Si 
l'atmosphere est trop humide (par exemple dans 
la foret tropicale), les temperatures ambiantes 
superieures a 33 °C sont tres difficilement sup- 
portees, meme au repos. 
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Thermoregulation 

Le role de la thermoregulation est de maintenir 
constante la temperature du noyau (A) a une 
valeur de consigne, et ce en depit des quantites 
de chaleur re 9 ues, produites ou perdues (p. 222). 
Cette valeur de consigne de la temperature est 
en moyenne de 37 °C et presente des variations 
circadiennes d'env. 0,6 °C (min. vers 3 h, max. 
vers 18 h; p. 381, A). Cette valeur de consigne 
est controlee par une « horloge interne » (p. 334). 
Un decalage a plus long terme de la valeur de 
consigne s'observe durant le cycle menstruel 
(p. 299, A3) et lors de la fievre (v. ci-dessous). 

L'hypothalamus (p. 330) est le centre de 
controle de la thermoregulation. A ce niveau se 
trouvent des thermorecepteurs centraux qui 
enregistrent la temperature du noyau central. 
L'hypothalamus reqoit des informations comple- 
mentaires venant de la moelle epiniere et des 
thermorecepteurs peripheriques cutanes (p. 314). 
Dans l'hypothalamus, la temperature du noyau 
(temperature reelle) est comparee a la valeur de 
consigne, et s'il existe une difference entre elles, 
l'hypothalamus met en oeuvre les mecanismes 
de regulation (D et p. 4 et s.). 

Si la temperature centrale depasse la valeur 
de consigne (par ex. lors d'un exercice physique), 
dans un l er temps le flux sanguin cutane aug- 
mente et done le transfert de chaleur du noyau 
vers la peau augmente grace a une vasodilatation 
des vaisseaux sanguins cutanes; au niveau des 
doigts, on observe une ouverture des anasto¬ 
moses arterioveineuses. Non seulement le 
volume chaleur/temps augmente, mais plus 
encore le transport chaleur/temps, ce qui diminue 
les echanges de chaleur par contre-courant entre 
arteres et veines satellites (B). Au niveau des 
extremites, le retour veineux des veines pro- 
fondes est devie vers le reseau veineux superfi- 
ciel. Dans un 2° temps, la production sudorale 
s'eleve, ce qui refroidit la peau et, par l'interme- 
diaire du transfert de chaleur, cree une modifica¬ 
tion du gradient de temperature noyau-peau 
necessaire aux pertes de chaleur. La mise en jeu 
de la secretion sudorale a pour origine les recep- 
teurs centraux au chaud. (Dans ce cas, les recep- 
teurs de la peau ne peuvent rendre compte d'un 
rechauffement puisque leur environnement est de 
fait devenu plus froid.) Les voies nerveuses effe- 
rentes vers les glandes sudoripares sont sympa- 
thico-cholinergiques (D). 

L'acclimatation a des environnements plus chauds 
(temperatures tropicales) necessite souvent 1 an. Les 
caracteristiques d'une telle acclimatation sont : 1) une 
augmentation de la secretion sudorale, 2) une diminu¬ 
tion de la concentration sudorale en electrolytes, 3) une 
augmentation de la sensation de soif et done des 
apports hydriques. 


Si la temperature corporelle tombe en des- 
sous de la valeur de consigne, on observe une 
reduction de la deperdition (vasoconstriction de 
I'enveloppe corporelle, A a gauche), et une aug¬ 
mentation de la production de chaleur par aug¬ 
mentation de I'activite musculaire volontaire et 
dufrisson thermique (D). Le nourrisson se refroi¬ 
dit tres vite du fait de son rapport surface/volume 
eleve mais dispose aussi d'une regulation par 
thermo gene se sans frisson (p. 222). Lorsque sur- 
vient un refroidissement de l'environnement, les 3 
mesures de temperature sont effectuees par les 
thermorecepteurs cutanes (p. 314), avant que la 
temperature centrale ne chute. 

Entre la temperature ambiante pour laquelle 
nous transpirons et celle pour laquelle com¬ 
mence le frisson thermique, se situe une zone 
etroite de temperature appelee temperature de 
neutralite thermique qui, lorsque nous sommes 
assis, au repos et peu vetus, se situe entre 27- 
32 °C. A l'interieur de ces limites, la thermore¬ 
gulation s'effectue grace aux variations du debit 
sanguin cutane. L'etroitesse de cette zone 
montre que l'importance du comportement est 
essentielle pour la thermoregulation : habille- 
ment adapte, recherche de l'ombre, chauffage 
des habitations, etc. Pour les temperatures 
extremes, seul un comportement approprie per- 
met la regulation de la temperature (C). 

Le fait que la zone de neutralite thermique 
soit perque comme agreable est purement sub- 
jectif. Cette zone de neutralite est realisee, pour 
95% de la population, lorsque nous sommes 
sans activite et vetus d'une tenue de bureau 
legere dans l'atmosphere d'une piece ou la 
temperature de l'air et du rayonnement (mur) est 
d'env. 23 °C, la vitesse du vent <0,1 m/s et l'hu- 
midite relative d'env. 50%. La temperature de 
confort ne depend pas seulement de la tempera¬ 
ture de l'air mais egalement de l'habillement, de 
I'activite corporelle, du chauffage, du vent et de 
l'humidite ambiante. Elle se situe a 28 °C pour 
un sujet devetu et au repos; elle est plus elevee 
dans Veau, variant selon l'epaisseur de la couche 
adipeuse sous-cutanee (isolateur thermique) de 
31 °C (couche epaisse) a 36 °C (couche mince). 

La fievre est provoquee par des substances particulieres, les 
pyrogenes exogenes (par ex. endotoxmes bacteriennes) ou 
endogenes (diverses mterleukmes et autres cytokines des 
macrophages), qui agissent au niveau de l'hypothalamus et 
provoquent la liberation de prostaglundines PCF-, declen- 
chant la reaction de fievre. Au cours de la fievre, la thermo- 
regulauon s'effectue a un niveau plus eleve, ce qui signifie 
que la valeur de consigne est decalee vers le haut De ce 
fait, la temperatuie corporelle est lelativement trop froide 
au debut (d'ou le frisson musculaire fievre wee frissons ); 
lors du decours de la fievre, la valeur de consigne redevient 
normale alors que la temperature corporelle est trop chaude 
ce qui entraine vasodilatation et sudation. 
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Digestion 


Nutrition 
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Une alimentation convenable doit apporter a 
l'organisme suffisamment d'energie, un mini¬ 
mum de proteines et de glucides, des substances 
minerales (y compris des oligo-elements), les 
acides gras et les acides amines essentiels et des 
vitamines. En outre, l'organisme doit disposer 
d'une quantite d'eau suffisante. Pour assurer un 
transit intestinal normal, particulierement dans 
le colon, l'alimentation doit contenir de', fibre',, 
c'est-a-dire des constituants non digestibles des 
plantes (cellulose, lignine, etc.). 

Les besoins energetiques quotidiens, equi¬ 
valents a la depense energetique et a l'activite 
(1 J/s = 1 W = 86,4 kJ/j), dependent d'un grand 
nombre de facteurs et varient considerablement 
meme au repos (metabolisme de repos). On a 
done defini un metabolisme de base qui est 
mesure 1) pendant la matinee, 2) ajeun, 3) au 
repos, en position couchee, 4) a temperature 
corporelle normale et, 5) dans une ambiance de 
contort thermique (p. 224). Sa valeur varie en 
fonction du sexe, de l'age, du poids et de la 
taille corporelle; chez l'adulte elle s'eleve en 
moyenne a environ 7 MJ/j (= approximative- 
ment 80 W). L'activite physique augmente les 
besoins energetiques : pour une activite nor¬ 
male, il faut environ 11 MJ/j (= 127 W), pour 
une activite professionnelle penible, environ 
15 MJ/j (= 175 W) chez une femme, et chez un 
homme environ 20 MJ/J (= 230 W), pour 70 kg 
de poids corporel. Ces besoins energetiques 
d'activite represented des moyennes sur un cer¬ 
tain nombre d'annees. Mais en une seule jour- 
nee, un travailleur de force peut developper 
jusqu'a un maximum de 50 MJ/J (= 600 W). 
Dans les competitions sportives (le marathon 
par ex.) il est possible de developper jusqu'a 
1600 W pendant 2 heures, bien que le niveau 
metabolique journalier soit beaucoup plus 
faible. 

Les besoins energetiques sont couverts par 
les proteines, les lipides et les glucides qui sont 
les trois substances de base de l'alimentation 
(B, et traites de biochimie). Les besoins minima 
en proteines indispensables a l'equilibre azote 
sont de 0,5 g/kg de poids corporel (apport mini¬ 
mal), dont pour moitie de proteines animales 
(viande, poisson, lait, oeufs), afin d'assurer un 
apport necessaire en acides amines essentiels 
(histidine, isoleucine, leucine, lysine, methio¬ 
nine, phenylalanine, threonine, tryptophane, 
valine; et chez l'enfant, l'arginine). Ceux-ci 
sont en quantite in suffisante dans la plupart des 
proteines vegetales ce qui diminue de moitie 
leur « valeur biologique ». 


Les besoins energetiques restants sont cou- 
verts par les glucides (amidon, sucre, glyco- 
gene) et les lipides (graisses et huiles animales 
et vegetales) qui, en tant que substances energe¬ 
tiques, peuvent dans une large mesure se substi- 
tuer l'une a l'autre : la part des glucides dans 
l'energie fournie par les aliments peut etre 
ramenee a 10% (contre 60% normalement). 
sans qu'il y ait de troubles du metabolisme 
D'autre part, les lipides ne deviennent plus 
indispensables, lorsqu'un apport en vitamines 
liposolubles (vitamines A, D, E, K) et en acides 
gras essentiels (par ex. acide linoleique) est 
assure. 

En moyenne, les lipides (1/3 sous forme 
d'acides gras essentiels) represented environ 
25-30% de l'apport energetique (A), proportion 
qui peut augmenter pour des besoins energe¬ 
tiques eleves (environ 40% pour un travailleur 
de force). Compte tenu des conditions de travail 
plus faciles du monde occidental, l'apport ali- 
mentaire y est trop riche en energie (lipides au 
lieu de glucides). Il faut y ajouter la consomma- 
tion d'alcool (environ 30 kJ/g). Cet apport ener¬ 
getique excessif occasionne souvent une 
surcharge ponderate. 

L'organisme necessite l'apport de toute une 
serie de substances minerales : en particulier 
l'apport de calcium (800 mg/j; p. 290 et s.), de 
fer (10-20 mg/j; p. 90), d 'iode (15 mg/j; p. 288) 
doit etre suffisant. Un grand nombre d'autres 
«oligo-elements» (As, F, Cu, Si, V, Sn, Ni, Se, 
Mn, Mo, Cr, Co) sont egalement indispensables, 
mais sont apportes en quantite suffisante par 
une alimentation normale. En quantite exces¬ 
sive, ils peuvent etre toxiques. 

Les vitamines (A, B { ,By B fi , B |2 , C, D 2 , Dy 
E, H, K,, Ky acide folique, nicotinamide, acide 
pantothenique) sont des composes organiques 
dont l'organisme a besoin pour le metabolisme 
(generalement sous forme de coenzymes) et 
qu'il ne peut synthetiser lui-meme ou seulement 
en quantite insuffisante. Bien que les quantites 
generalement necessaires soient tres faibles, un 
apport insuffisant peut entrainer des signes de 
carence specifique (avitaminose) comme l'he- 
meralopie (vitamine A), le scorbut (vitamine C), 
.le rachitisme (vitamine D = calciol; p. 292), 
l'anemie (vitamine B |2 = cobalamme; acide 
folique ; p. 90), le beriberi (vitamine Bj = thia¬ 
mine), des troubles de la coagulation (vitamine 
K; p. 104). Inversement, un apport excessif de 
certaines vitamines (A, D) peut entrainer des 
manifestations toxiques. 
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Depense energetique et 
calorimetrie 

Le metabolisme transforme l'energie chimique 
des aliments en energie chimique de metabo¬ 
lites endogenes, comme la creatine phosphate et 
surtout l'adenosme triphosphate (ATP). L'ener¬ 
gie de l'ATP peut ensuite etre utilisee pour un 
travail mecanique (muscles), pour la synthese 
de nombreuses substances comme les proteines 
de structure, les enzymes, l'uree, entre autres, 
ainsi que pour l'etablissement de gradients de 
concentration (Na 4 ', K + , Ca 2+ , etc.) dont l'ener¬ 
gie potentielle permet, par ex., l'excitation elec- 
trique des cellules ou le transport actif 
secondaire d'autres substances. Tous ces pro¬ 
cessus energetiques liberent toujours de la cha- 
leur (p. 38 et s.). 

Lorsque les aliments sont totalement oxydes 
(«brules»), c'est-a-dire degrades en CO et 
tif), en presence d’0 2 (p. 39, C), leur contenu 
energetique biologique utile correspond a leur 

valeur calorifique physique (VC h ). 

| La VC h est determinee a l'aide d'un calorimetre de 
1 1 combustion (A), reservoir d’eau, isole de l'exterieur. 
qui renferme une chambre de combustion dans laquelle 
on introduit une certaine quantite de la substance ali- 
mentaire consideree qui est ensuite brulee (avec de 
ro ? ). La chaleur ainsi degagee est absorbee par l'eau 
environnante dont le rechauffement permet ainsi de 
mesurer la VC recherchee 

Dans l'organisme, les lipides et les glucides 
sont egalement entierement degrades en CO + 
H 2 0 en presence d'Oy Leur valeur calorifique 
physiologique (VC . ) est done identique a la 
VC h . Elle est en moyenne de 38,9 kJ/g pour les 
lipides et de 17,2 kJ pour les glucides digestibles 
(p. 227, A). Par contre, les proteines ne sont pas 
totalement degradees dans l'organisme, elles le 
sont seulementjusqu'au stade de l'uree qui four- 
nirait a nouveau de l'energie s'il y avait combus¬ 
tion complete. De ce fait, les proteines ont une 
VC h (23 U/g) superieure a leur VC 
(en moyenne 17,2 kJ/g) (p. 227, A). p ^"° 

Au repos, l'energie apportee a l'organisme 
sous forme de nutriments est principalement 
transformee en chaleur, car l'activite physique 
externe est infime. Le degagement de chaleur (a 
temperature du corps constante) correspond 
alors a une depense d'energie a l'interieur de 
l'organisme (par ex. activite des muscles car- 
diaque et respiratoires ; transport actif des sub¬ 
stances, etc.). 

La quantite de chaleur degagee par le corps peut etre 
mesuree directement par calorimetrie dite directe (B). 


Ici, l'animal experimental est place dans un recipient, 
une enceinte d'eau ou de glace, isolee de l'exterieur, 
absorbe la chaleur qui doit etre mesuree et dont la 
quantite peut etre calculee a partir de l'augmentation de 
la temperature du liquide ou de la quantite d'eau resul¬ 
tant de la fonte de la glace 


Chez l'homme, la depense energetique peut etre 
determinee plus simplement par calorimetrie 
indirecte. Ici, la consommation d'O (VO„ 
p. 120) permet de calculer la depense d'energie. 
Pour cela, il faut connaitre Vequivalent calo- 
rique de l'aliment «brule». L'equivalent calo- 
rique (EC) se calcule a partir de la VC h et 
de la quantite d’0 2 necessaire a l'oxydation. 
Pour « bruler » 1 mol de glucose, il faut 6 mol 
d’0 2 (6 • 22,4 1) (C). La VC hysjo] du glucose est 
de 15,7 kJ/g. Ainsi, 180 g de glucose fournis- 
sent une quantite de chaleur de 2827 kJ pour 
une consommation d'O, de 134,4 1 soit 21 kJ/1 
0,. Cette valeur represente l'EC du glucose 
dans les conditions standard (C). En moyenne, 
l'EC des differents glucides est de 21,15 kJ/1 0 2 , 
celui des lipides est de 19,6 kJ/1 Oy celui des 
proteines est de 19,65. Les valeurs correspon- 
dantes a 3 °C sont de 18,8 (glucide-,). 17,6 
(lipides), 16,8 (proteines) kJ/l O r 

Ainsi, pour calculer la depense d'energie a 
partir de l'EC, il faut connaitre la nature des ali¬ 
ments qui sont oxydes. A cet effet, on peut utili- 
ser le quotient respiratoire (QR = VC0 2 /V0 2 , 
p. 120). Pour une consommation exclusive de 
glucides il est egal a 1,0, comme on peut le voir 
a partir de la reaction suivante : 

C 6 H |2 0 6 + 6 0 2 ^ 6 C0 2 + 6 Hfl [10.1] 

Pour la tripalmitine qui est un lipide, la reaction 
est la suivante : 

2 C 51 H 98 0 6 + 145 0 2 102 C0 2 + 98 H 2 0 

[ 10 . 2 ] 

Pour ce lipide le QR est de 102/145 = 0,7. Etant 
donne que la part des proteines est relativement 
constante, il est possible d'attribuer un equiva¬ 
lent pour chaque QR compris entre 0,7 et 1 (D). 
La depense energetique re suite finalement du 
produit EC • V0 2 . 

Une alimentation a base de proteines eleve la depense 
energetique, plus que le glucose par exemple (action 
dynamique specifique). Ceci est du au fait que pour la 
production d' 1 mol d'ATP a parti! de proteines (acides 
amines), 98 kJ sont necessaires contre 74 kJ a partir du 
glucose. La disponibilite d'energie libre des acides 
amines est done inferieure a celle du glucose. 


















w 



Tableau 10.2 Depense &nergetlqiie et calorlmetrle 































































































Equilibre energetique, 
poids corporel 

Les depots de graisse sont de loin le plus grand 
reservoir d'energie du corps. Pour maintenir 
leur masse constante (mecanisme lipostatique), 
l'apport et la depense d'energie doivent etre 
accordes precisement, a long terme (A) La 
regulation de cette homeostasie energetique 
correspond a la regulation du poids corporel 
(PC), quand on considere que le poids corporel 
d'un individu est largement en rapport avec la 
masse de ses depots adipeux 

La normalite, comme l'insuffisance et l'ex- 
ces ponderal sont habituellement determines par 
Vindex de masse corporelle (IMC = BMI en 
anglais) 

IMC = PC [kg]/(taille [m]) 2 [103] 

Par rapport a la plus longue esperance de vie, le poids 
nomal correspond a un IMC de 19-24 chez la femme, 
de 20-25 chez l'homme Les valeurs plus elevees (IMC 
> 24 ou 25 surpoids, IMC > 30 adiposite = obesite) 
reduisent l'esperance de vie, car un IMC trop eleve est 
souvent associe audiabete sucre (type II), a l'hyperten- 
sion et aux maladies cardiaques 

Les facteurs preponderants dans la regulation 
(p 4) des depots de graisse, ou du poids corpo¬ 
rel sont (B) 

• le centre regulateur, l'hypothalamus, qui 
intervient a double sens, avec le systeme lim- 
bique, le cortex cerebral et le tronc cerebral aux- 
quels il est relie, 

• les informations afferentes sur le volume du 
depot de graisse, principalement transmis par la 
leptine, hormone proteique de 16 kDa, produite 
par les cellules adipeuses, et dont la concentra¬ 
tion augmente avec la masse graisseuse; 

• les signaux efferents par lesquels a) une forte 
concentration de leptine (= « entrepot a graisse 
rempli») reduit la pnse alimentaire et accroit la 
depense d'energie et, b) un taux reduit de lep¬ 
tine (= « entrepot a graisse vide ») augmente la 
pnse alimentaire et diminue la depense energe¬ 
tique (B) 

La leptine se lie aux recepteurs de la leptine 
du type b (Ob-Rb) de l'hypothalamus (notam- 
ment les noyaux dorso- et ventromedians, le 
noyau lateral, le noyau paraventnculaire, le 
noyau arque), tandis que certains neurones avec 
Ob-Rb se situent devant la barriere hematoence- 
phalique (en outre, les lymphocytes T et les cel¬ 
lules B du pancreas possedent egalement des 
recepteurs Ob-Rb) 

Effets de la leptine. La leptine entraine une 
perte de poids qui (contrairement a la faim pri- 
maire) se limite a des depots graisseux, ce qui 


referme la boucle regulatrice. Ces processus 
impliquent la mediation de neurotransmetteurs 
au niveau hypothalamique (B): 

• D'une part, la leptine stimule la secretion 
d'a-MSH (a-melanostimuline hormone) dont le 
precurseur est une melanocortme (= MC) pro¬ 
duite par les cellules POMC (p 280) Via des 
recepteurs MC4 (MC4-R), localises dans 
diverses aires de l'hypothalamus, l'a-MSH 
inhibe la pnse alimentaire et augmente le tonus 
sympathique et la depense energetique 

L'effet stimulateur d'a MSH sur la depense energetique 
est mal connu D'une part, il semble que l'activite quo 
tidienne des muscles squelettiques, ainsi que le tonus 
musculaire soient inconsciemment augmentes D'autre 
pan, on a recemment decouvert dans les muscles sque 
lettiques et dans le tissu adipeux blanc, des proteines 
appelees uncoupling proteins (type UCP2 et UCP3) 
qui augmentent lapermeabilite de la membrane interne 
des mitochondnes aux ions H + , provoquant le deconnec 
tage de la chaine respiratoire, et orientant davantage la 
transformation de l'energie chimique en chaleur (et 
moins en ATP) Ces proteines qui pourraient s'exprimer 
sous faction de l'a-MSH, agissent done de fa$on tout a 
fait similaire a la thermogemne (= UCP1, p 222) 

• D'autre part la leptine inhibe la secretion de 
NPY (= neuropeptide Y) dans l'hypothalamus, 
ce qui accroit la faim et l'appetit, augmente le 
tonus parasympathique et reduit la depense 
energetique 

Deficit en leptine. Entre autres, le NPY augmente (B) 
la secretion de gonadolibenne (GnRH) Ceci peut pro- 
voquer une amenorrhee chez les femmes extremement 
amaigries Lors de defection des genes initiateurs de la 
production de leptine (gene ob de l'obesite) ou du 
recepteur de la leptine (gene db du diabete), la crois 
sance pubertaire est affectee et les patientes develop 
pent une adiposite precoce 

Outre la regulation a long terme des depots grais 
seux par la leptine, interviennent d autres neurotrans 
metteurs de peptides inities posterieurement Certains 
augmentent la prise alimentaire, agissant en tant que 
stimulateurs de l'appetit (euroxigenes) (par ex 
eurexine A et B noradrenaline [recept a 2]), alors que 
d'autres la diminuent, et sont done anorexigenes (par 
ex la CCK, le CHR, CART [cocame-and ampheta 
mme-regulated transcnptJ l'insuline la serotonme 
etc) Certains peptides sont des signaux de satiete (par 
ex CCK, GLP 1 [glucagon-hke peptide amide], la 
somatostatine le glucagon, le GRP [gastrin-releasing 
peptide]), c'est a-dire que ces peptides de la satiete 
limitent en association avec les stimuli gustatifs et la 
distension de la paroi stomacale, la quantite de nourri- 
ture ingeree par repas 
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Tractus gastro-intestinal : vue 
d'ensemble, defense immunitaire, 
debit sanguin 

Pour assurer les besoins metaboliques et energe- 
tiques de l'organisme (p. 228 et s.), les aliments 
doivent etre deglutis, mixes et fragmentes 
(digestion), puis absorbes a travers la muqueuse 
intestinale (absorption). Les trois couches 
musculaires du tube digestif participent au 
melange et au transport du contenu intestinal. 
Les transits dans l'oesophage, dans l'estomac 
et dans les diverses parties de l'intestin varient 
d'un individu a l'autre et sont etroitement 
lies a la composition des aliments (valeurs 
moyennes, A). 

Les aliments solides sont mastiques et 
melanges a la salive. Celle-ci a un role lubri- 
fiant et de defense immunitaire (voir ci-dessous) 
et contient des enzymes. L'cesophage transporte 
rapidement le bol alimentaire dans l'estomac. 
Le sphincter inferieur s'ouvre alors brievement, 
mais empeche par ailleurs un reflux a partir de 
l'estomac. L'estomac proximal sert principale- 
ment de site de stockage de la nourriture absor- 
bee. Son tonus la fait progresser dans l'estomac 
distal ou elle est brassee (fragmentee et emul- 
sionnee) et ou les proteines sont denaturees par 
le sue gastrique. II incombe aussi a l'intestin 
distal de scinder le chyme en portions. En outre, 
l'estomac secrete 1 efacteur intrinseque (p. 90). 

Dans l'intestin grele, les enzymes produites 
par le pancreas et par la muqueuse intestinale 
scindent les constituants alimentaires en parti- 
cules absorbables. Les ions HC0 3 _ du sue pan- 
creatique sont necessaires pour neutraliser 
l'acidite du chyme. Les sels biliaires, livres par 
la bile, sont indispensables a la digestion des 
lipides. L'intestin grele est egalement le site de 
l'absorption des produits de la digestion (mono¬ 
saccharides, ammoacides, dipeptides, monogly¬ 
cerides et acides gras libres), ainsi que de l'eau, 
des substances minerales et des vitamines. 

Avec la bile secretee par le foie, des produits 
de degradations (par ex. la bilirubine) parvien- 
nent dans les selles. De plus, le foie a des fonc- 
tions multiples dans le metabolisme; ainsi, entre 
autres, il constitue une station intermediate 
incontournable pour presque toutes les sub¬ 
stances absorbees a partir de l'intestin (veine 
porte, voir ci-dessous) et il intervient dans la 
detoxication de nombreuses substances etran- 
geres (biotransformation) et de sous-produits du 
metabolisme pour ensuite les eliminer. 

Le gros intestin est le dernier site de reab¬ 
sorption de l'eau et des ions. 11 est colonise par 
des bacteries et constitue avec le Cii'ciiin et le 


rectum les lieux de stockage des feces jusqu'a 
la defecation ulterieure. 

Defense immunitaire. La surface interieure 
du tractus digestif, bordant la lumiere intestinale, 
d'environ 100 m 2 , doit etre dotee d'un systeme 
immunitaire tres efficace (p. 94). Ainsi, les 
constituants salivaires comme la mucine, Yim- 
munogiobuline A (Ig A) et le lysozyme empe- 
chent la penetration de germes; le sue gastrique 
a une action bactericide. Le tube digestif pos- 
sede aussi son propre tissu lymphatique immu¬ 
nocompetent, les plaques de Peyer. Des cellules 
M (« membraneuses») specialises, situees dans 
1'epithelium de la muqueuse, permettent aux 
antigenes luminaux d'acceder aux plaques de 
Peyer qui, en cooperation avec des macro¬ 
phages, peuvent repondre en secretant des Ig A 
(p. 98). Les Ig A passent dans la lumiere intesti¬ 
nale par transcytose (p. 30) ; grace a un compo- 
sant de secretion auquel elles s'attachent dans 
l'epithelium, les Ig A sont protegees contre les 
enzymes digestives. L'epithelium muqueux 
contient en outre des lymphocytes intraepithe- 
liaux (LIE) apparentes aux cellules T-Killer 
(p. 98) qui communiquent reciproquement avec 
les enterocytes voisins par l'intermediaire de 
substances agissant en tant que signaux. Les 
sinusoides du foie renferment des macrophages 
(cellules etoilees de Kupjfer) qui forment un 
autre bastion de la defense immunitaire. Enfin, 
la colonisation du gros intestin par la flore intes¬ 
tinale protege de la propagation des germes 
pathogenes. Chez le nouveau-ne la muqueuse du 
tube digestif est surtout protegee par les Ig A 
provenant du lait maternel. 

Trois branches principals de l'aorte abdomi- 
nale assurent la vascularisation de l'estomac, 
de l'intestin, du foie, du pancreas et de la rate (= 
env. 30% du debit cardiaque). L'irrigation de 
l'intestin est sous le controle de reflexes locaux, 
du systeme nerveux vegetatif et d'hormones 
Elle est largement independante de la pression 
sanguine totale ( autoregulation ), augmente for- 
tement apres les repas (transmetteurs : acetyl¬ 
choline, VIP = vasoactive intestinal peptide, 
etc.) et diminue lors de l'activite physique 
(noradrenaline, etc.). Le sang veineux charge de 
substances absorbees dans l'intestin passe par la 
veine porte et arrive au foie. Une partie des 
constituants lipidiques reabsorbes se retrouvent 
dans la lymphe intestinale et parviennent dans la 
circulation generale apres avoir contourne le 
foie. 
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Integration nerveuse et hormonale 

La motilite, les secretions, Virrigation et la 
croissance du tractus gastro-intestinal (TOI) 
sont regulees par les hormones et les messagers 
a action paracrine du TGI, ainsi que sous 
controle nerveux. Dans les plexus myenterique 
et sous-muqueux se declenchent des reflexes 
endogenes (systeme nerveux enterique; SNE) ; 
l'activite du SNE est modulee par Vinnervaiion 
extrinseque. 

Reflexes endogenes. Les reflexes locaux, 
etroitement limites, sont induits par les tensore- 
cepteurs de la paroi de l'oesophage, de l'estomac 
et de l'intestin, ou par les chemorecepteurs de 
1'epithelium de la muqueuse, provoquant soit une 
contraction, soit un relachement des fibres mus- 
culaires voisines. Les reflexes, ascendants en 
direction orale (env. 2 mm), ou descendants (20- 
30 mm) sont transmis par l'intermediaire d'inter- 
neurones et assurent, entre autres, la progression 
du contenu intestinal: reflexeperistaltique. 

L’innervation extrinseque du TGI (p. 78 et 
s.) est assuree par le parasympathique (pour 
l'oesophage inferieur et Jusqu'au colon ascen¬ 
dant), par le sympathique ainsi que par des 
fibres viscero-afferentes (via les nerfs sympa- 
thiques ouparasympathiques) qui, entre autres, 
conduisent les influx afferents des reflexes 
supra-locaux. 

Le SNE peut cedes fonctionner independamment de 
l'innervation extrinseque, mais cette demiere a l'avan- 
tage (a) de faire communiquer rapidement entre elles 
des portions du TGI relativement eloignees les unes des 
autres, par voie nerveuse par les ganglions abdominaux 
(afferences viscerales courtes) ou par le SNC (affe- 
rences viscerales longues), (b) de subordonner les fonc- 
tions du TGI a celles de l'ensemble de l'organisme, (c) 
de transmettre au cerveau des processus qui se passent 
dans le TGI, voire de les rendre conscients (par ex mal 
au ventre) 

Neurotransmetteurs. Dans le TGI, comme 
ailleurs aussi, le systeme nerveux vegetatif 
libere la noradrenaline (NA) et V acetylcholme 
(ACh), cette derniere a partir de fibres pregan- 
glionnaires comme de fibres postganglionnaires 
(= enteriques; p. 78 et s.). 

Autres neurotransmetteurs du SNE. Ce sont, entre 
autres le VIP (vasoactive intestinal peptide) respon- 
sable du relachement des muscles lisses circulaires et 
longitudinaux du TGI, les met- et leu-enkephalines qui 
renforcent la contraction des sphincters cesophagien, 
pylonque, et ileocaecal; le GRP (= gasirm-releasing- 
peptide) qui stimule la liberation de la gastnne; le 
CGRP {calciionm gene-related peptide), qui provoque, 
entre autres, la liberation de SIH 


Toutes les hormones endocrines (= trans¬ 
ports par la circulation systemique) du TGI 
sont des peptides et sont produites par les cel¬ 
lules endocrines de la muqueuse. On peut noter 
une similitude de structure entre (a) la gastrint 
et la cholecystokinine (CCK) d'une part et. 
d'autre part, entre la secretine et le GIP (ainsi 
que le glucagon, p. 282 et s., et le VIP, voir ci- 
dessus). Les hormones de la meme famille ont, 
de ce fait, a dose elevee (c'est-a-dire pharmaco- 
logique), des effets tres similaires. 

La gastrine se rencontre sous une forme 
courte (G 17 avec 17 a. a.) et une forme longue 
(G 34 avec 34 a. a.), G 17 representant 90% de 
la gastrine antrale. Elle est produite dans l'antre 
de l'estomac et dans le duodenum (Al) et libe- 
ree par voie nerveuse par le GRP, ainsi que sous 
l'effet de la distension de la paroi stomacale et 
la presence de fragments de proteines dans l'es¬ 
tomac, alors qu'un pH < 3,5 dans la lumiere sto¬ 
macale ou duodenale inhibe sa secretion (Al) 
Ses principaux effets sont la production d'acide 
et la croissance de la muqueuse de l'estomac 
(A2). 

La CCK (33 a. a.) est produite dans la tota¬ 
lity de la muqueuse duodenale. La presence de 
longues chaines d'acides gras, d'acides amines 
et d'oligopeptides dans la lumiere duodenale 
stimule sa secretion (Al). La CCK provoque la 
contraction de la vesicule biliaire, inhibe la 
vidange de l'estomac et stimule la croissance du 
pancreas ainsi que ses secretions d'enzymes et 
(via la secretine, voir ci-dessous) d’HC0 3 “ (A2). 

La secretine (27 a. a.) est produite dans le 
duodenum sous l'effet preponderant de l'acidite 
du chyme dans la lumiere (Al). La secretine 
inhibe la secretion d'acide et la croissance de la 
muqueuse de l'estomac, stimule la secretion 
d’HC0 3 _ (potentialisee par la CCK, voir ci-des- 
sus) et la croissance du pancreas, ainsi que le 
flux de bile dans le foie (A2). 

Le GIP (glucose-dependeni msuiinoiropic 
peptide, avec 42 a. a. ; anterieurement : gastric 
inhibitory peptide = enterogastrone). Le GIP est 
produit dans le duodenum et dans le jejunum, et 
libere par la presence de fragments protei- 
niques, lipidiques et glucidiques (glucose !) 
(Al). II stimule la secretion d'insuline (c'est 
pourquoi le glucose par voie orale libere plus 
d'insuline que par injection !) et inhibe la secre¬ 
tion acide (A2). 

La motiline (22 a. a.) provient de l'intestin, 
sous influence nerveuse, et agit sur la mobilite 
interdigestive (Al, 2). 

Les messagers a action paracrine du TGI 

sont, entre autres, Vhistamine, la somatostatine 
et les prostaglandines. 
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Salive 

La composition de la salive met en evidence 
son role : les substances mucilagineuses 
(mucines) lubrifient les aliments et les rendent 
ainsi deglutissables; el les facilitent aussi les 
mouvements de la mastication et de la parole. 
Les substances alimentaires sont en partie dis- 
soutes dans la salive, ce qui constitue les condi¬ 
tions de l'efficacite des enzymes digestives et 
du stimulus gustatif (p. 338). La salive a aussi 
un role important dans l'hygiene buccale et den- 
taire. Pauvre en NaCl et hypotonique, elle 
convient aussi pour le rin 9 age intermittent des 
recepteurs du gout (NaCl !) lors des repas. La 
salive sert aussi de liquide obturateur des levres 
lors de l'allaitement. La digestion des glucides 
(amidon) peut commencer des la mastication 
grace a Va-amylase (= ptyaline), alors que l'im- 
munoglobulme A et le lysozyme servent a la 
defense immunitaire (p. 94 et s.). La forte 
concentration de HCO, tamponne la salive Jus- 
qu'a un pH de 7 qui correspond au pH optimal 
de l'amylase et permet a la salive deglutie d'al- 
caliniser le sue gastrique acide qui peut parve- 
nir dans l'oesophage (p. 238). La forte secretion 
salivaire precedant le vomissement, protege de 
meme l'email dentaire de l'endommagement 
par les acides gastriques. Etant donne que la 
production salivaire est etroitement liee a la 
teneur en eau de l'organisme, la bouche et la 
gorge deviennent seches en cas de carence en 
eau; ceci contribue a la sensation de soi/qui est 
importante pour l'equilibre hydrique de l'orga- 
nisme (p. 168 et 184). 

Taux de secretion. En fonction du degre de 
stimulation, le debit salivaire est de 0,1 a 
4 ml/min (10-250 uJ/min par glande, B) ce qui 
represente 0,5-1,5 V]. Pour un debit de 
0,5 ml/min, 95% de la salive provient des 
glandes parotides (salive aqueuse) et des glandes 
submaxillaires (salive riche en mucines) ; le reste 
est secrete par les glandes sublinguales et les 
glandes de la muqueuse buccale. 

La formation de la salive comporte deux 
etapes : les acini des glandes salivaires produi- 
sent la salive primaire (A, C) dont la composi¬ 
tion electrolytique est similaire a celle du 
plasma (B) et qui subit ensuite des modifica¬ 
tions dans les canaux excreteurs (salive secon- 
daire). La formation de la salive primaire dans 
les acini (Cl) est assuree au moyen du trans¬ 
port transcellulaire de Cl~. Le C1-, preleve dans 
le sang, est transfere dans les cellules acineuses 
par un mecanisme de co-transport actif secon- 
daire Na + -K+-2CL, puis passe (conjointement 
avec HC0 3 _ ) dans la lumiere au moyen de 
canaux anioniques. Ceci provoque un potentiel 


luminal transepithelial negatif qui amene egale- 
ment le Na + dans la lumiere (diffusion paracel- 
lulaire), suivi par l'eau pour des raisons 
osmotiques. La salive secondaire se forme dans 
les canaux excreteurs. A ce niveau, le Na + et le 
CL sont reabsorbes, tandis que les ions K + et 
HCO^ - (grace a l'anhydrase carbonique) sont 
secretes (A). Comme la reabsorption de NaCl 
depasse la secretion de KHCO~ et que la per- 
meabilite des canaux a l'eau est reduite, la 
salive devient hypotonique (jusqu'a des valeurs 
tres inferieures a 100 mosm/kg HO, B). 
Lorsque le flux augmente fortement, ces proces¬ 
sus se reinversent, et la composition de la salive 
secondaire s'approche de celle de la salive pri¬ 
maire (B). 

La production de salive est declenchee par 

voie reflexe (D). Les stimuli sont notamment, 
l'odeur et le gout des aliments, le contact avec 
la muqueuse buccale et la mastication, ainsi que 
la nausee. Les reflexes conditionnes jouent ega- 
lement un role (ils doivent faire l'objet d'un 
apprentissage : un fait anodin, comme par 
exemple le bruit des assiettes avant un repas 
peut, par la suite, constituer a lui seul un stimu¬ 
lus suffisant). Sommeil et deshydratation inhi- 
bent la secretion de salive. 

La stimulation de la secretion est sous 
controle sympathique et parasympathique 
(C2): 

• La noradrenaline induit, par l'intermediaire 
des recepteurs 62-adrenergiques et de VAMPi 
une secretion de salive tres visqueuse et riche en 
mucine. 

• L'acetylcholme provoque (a) via les recep¬ 
teurs Mi-cholmergiques et l’IP 3 (p. 82 et 
p. 274), une elevation de la concentration cyto- 
solique de Ca 2+ dans les cellules acineuses. II 
s'ensuit, d'une part, une augmentation de la 
conductibilite du canal anionique luminal avec 
production d'une salive aqueuse et, d'autre part, 
une augmentation de l'exocytose des proteines 
salivaires; (b) via les recepteurs M 3 -choliner- 
giques, l'ACh engendre, la contraction de cel¬ 
lules myoepitheliales autour des acini, ce qui 
exprime le contenu de ces derniers; (c) l'ACh 
stimule la secretion de kallicreines qui, a partir 
du kininogene plasmatique, liberent la bradyki- 
nine. Celle-ci, associee au VIP (p. 234), pro¬ 
voque la dilatation des vaisseaux des glandes 
salivaires. Cette vasodilatation est necessaire, 
car la salivation maximale depasse la valeur du 
flux sanguin local au repos. 
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Deglutition 

La couche musculaire de la paroi cesophagieime 

est en partie striee (le 1/3 superieur), en partie 
lisse Lors de la deglutition, la langue pousse le 
bol alimentaire vers l'arriere-bouche (Al) , par 
reflexe, s'opere alors 1'obturation de la cavite 
nasale (A2), la respiration est suspendue, les 
voies respiratoires sont obturees par l'epiglotte 
(A3), et le sphincter cesophagien superieur 
s'ouvre (A4) Le bol alimentaire est entraine 
vers l'estomac par une onde penstaltique de 
l'oesophage (A5, Bl,2) S'il advient que le bol 
alimentaire «s'attache» surles parois d'aval, la 
distension a cet endroit produit une onde pen¬ 
staltique secondaire 

Des le debut de la deglutition, le sphincter 
cesophagien inferieur s'ouvre par un reflexe 
vago-vagal (relaxation receptive, B3) induitpar 
secretion neuronale de VIP et de NO, d'ordi- 
naire, il reste generalement ferme et constitue 
une barriere contre le reflux du sue gastrique 
agressif (pepsine et HC1) 

La motilite oesophagienne est le plus souvent etudiee 
par des mesures de la pression dans la lumiere, il en 
est de meme de la progression de l'onde penstaltique 
(Bl, 2) Au niveau du sphincter inferieur, la pression est 
d'environ 20-25 ininHg au repos, lors de la relaxation 
receptive elle chute a quelques mmHg a peine, e'est a- 
dire la pression qui regne dans l'estomac proximal (B3), 
ce qui indique l'ouverture du sphincter En cas de dys- 
fonctionnement de la relaxation receptive, les aliments 
peuvent s engorger dans 1 cesophage ( achalasie ) 

La pression sphinctorielle est diminuee par le VIP, la 
secretine la CCK, le NO le GIF (p 234) et la proges¬ 
terone, elle est augmentee par 1 ACh, la gastnne 
(empeche le reflux durant l'activite digestive motrice 
de l'estomac), la motilme (empeche le reflux durant 
l'activite motrice interdigestive), ainsi que par une 
pression intra-abdonnnale elevee (compression, adipo- 
site) du fait que le sphincter uLsophagien se situe en 
partie dans la cavite ventrale (pression de l'exterieur). 

Un reflux sporadique de sue gastrique dans l'oe- 
sophage distal est un evenement physiologique 
banal, que ce soit lors d'une pression fortuite sur 
l'estomac plein, lors de la deglutition (ouverture 
du sphincter durant plusieurs secondes) ou lors 
des dites ouvertures transitoires du sphincter qui 
peuvent durerjusqu'a 30 s et font partie du reflexe 
du rot Le reflux acide abaisse fortement le pH 
dans l'oesophage distal 

La protection de la muqueuse cesopha- 
gienne apres un reflux est necessaire et est assu¬ 
me comme suit 1 La clearance volumique, 
e'est-a-dire le revidage rapide du volume de 
reflux dans l'estomac par le reflexe penstaltique 
de l'oesophage, un volume de 15 m) ne demeure 


(sauf de petits restes) que 5-10 s dans l'oeso- 
phage 2. Les restes de sue gastrique subsistani 
apres la clearance volumique gardent leurfaible 
pH, il n'est augmente que par paliers, lors de 
chaque acte de deglutition, e'est-a-dire que la 
salive avalee assure le tamponnage du residu 
acide . clearance du pH. 


Vomissement 

Le vomissement, dont lanausee, l'augmentation 
du flux salivaire, etc. sont les prodromes (C), est 
principalement un reflexe de defense, mais peui 
aussi constituer, par ex s'il est du a une pression 
cerebrale elevee, un signe clinique important 
(hemorragies ou tumeurs cerebrales). Le centre 
de vomissement situe dans le bulbe rachidier 
(medulla oblongata) au niveau de la formation 
reticulee est sous controle de chemorecepteurs 
de l'area postrema au plancher du IV e ventricule 
(ione d'activite sensorielle), ou la barriere 
hemato-encephalique est plus permeable 

Cette zone est activee, notamment par la nicotine, des 
toxines, ainsi que par des antagonistes de la dopamine 
telle l'apomorphme {emeiique therapeutique) Les cel 
Iules sensorielles sont, en outre dotees de recepteurs aux 
neurotransmetteurs qui assurent leur controle nerveux 
Par ailleurs le centre du vomissement peut etre active 
par des excitations inhabituelles de l'organe de l'equili 
bration (cinepathie) par une distension excessive de 
l estomac ou de Vintestin, par une evacuation gastrique 
retardee, ainsi que par Yinflammation d'organes abdo 
mmaux Au cours du premier tiers de la grossesse, nau- 
sees et vomissements sont frequents (vomiius maiutinus} 
et peuvent exceptionnellement engendrer des troubles 
lies au vomissement ( hyperemesis gravidarum) 


Lors du vomissement, le diaphragme est bloque 
en position inspiratoire et les muscles abdomi- 
naux se contractent brusquement Simultane- 
ment le duodenum se contracte et les sphincters 
oesophagiens se relachent, ce qui a pour effet 
d'exercer une pression sur l'estomac dont le 
contenu est expulse vers l'exterieur via l'oeso- 
phage 

Les consequences du vomissement chronique sont 
attnbuables a la wus alimentation, ainsi qu'a la perre 
de sue gastrique accompagnees par celles de la salive 
deglutie des boissons ingerees et aussi des secretions 
de 1 inlestin grele En plus d'une hypoio'.emie la perte 
d'acidite gastrique (10-100 mmol d'ions H + /l de sue 
gastrique) provoque une alcalose metabolique, encore 
aggravee par une hypokaliemie K + est perdu aussi bien 
lors du vomissement (aliments, salive, sue gastrique) 
qu avec l'uree (hyperalderosteronemie induite par l'hy- 
povolemie, p 180 ets) 
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Tableau 10.7 Deglutition, vomissettient 
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Estomac : structure et motilite 

L’cesophage debouche dans 1 e fundus, situe au niveau 
du cardia ; le fundus est suivi du corps et de Vantre. 
L'extremite inferieure de l'estomac (pylore) s'abouche 
au duodenum (A). D'un point de vue fonctionnel, on 
fait une distinction entre l'estomac proximal et l'esto- 
mac disttii (A) La faille de l'estomac depend de son 
remplissage; c'est surtout l'estomac proximal qui aug- 
mente de volume (A, B). La paroi de l'e.stomac com- 
porte une couche musculaire longitudinale exteme 
(seulement au niveau des courbures, elle regie la lon¬ 
gueur de l'estomac), une puissante musculature circu¬ 
late et une couche interne de fibres musculaires 
s'etendant obliquement. La muqueuse des glandes 
tubulaires gastriques est constitute de cellules princi¬ 
pals (CP) et de cellules bordantes (CB) (A) qui pro- 
duisent les constituants du sue gastrique (p 242) La 
muqueuse gasmque contient en outre des cellules 
endocrine 1 ; (notamment secretnces de gastnne dans 
l'antre) et des cellules accessoires (QA) a mucus. 


Les zones proximate et distale de l'estomac ont 
une importance fonctionnelle (A). La deglutition 
d'un bol alimentaire entraine non seulement l'ou- 
verture du sphincter inferieur de l'oesophage 
(p. 238), mais aussi a court terme un relachement 
de l'estomac proximal (relaxation receptive) par 
un reflexe d'accommodation vago-vagal de 
maniere a empecher la pression interne de monter 
au fur et a mesure du remplissage. Sous l'effet de 
la contraction tonique de l'estomac proximal 

- qui serf avant tout de reservoir - le contenu gas¬ 
trique est alors lentement entraine vers l'estomac 
distal. Au niveau de la limite superieure de ce 
dernier (au tiers superieur du corps), se trouve une 
zone pacemaker (v. ci-dessous). Une stimulation 
locale de la paroi de l'estomac (en partie par voie 
reflexe, en partie par action de la gastrine ; Dl) 
engendre, a partir de la des ondes peristaltiques 

- particulierement fortes dans l'antre - qui chemi- 
nent jusqu'au pylore. Ces ondes provoquent la 
progression du chyme vers le pylore (C5,6,l) ou 
il est comprime (C2, 3) et a nouveau refoule 
apres fermeture du pylore (C3, 4). Durant ce 
cycle, les aliments sont brasses, melanges au sue 
gastrique et partiellement digeres, en outre les 
graisses sont emulsionnees. 

Par ailleurs, les cellules pacemaker (= cel¬ 
lules interstitielles de Cajal) de l'estomac distal 
sont le siege de variations de potentiel (ou ondes 
lentes; p. 244) qui se produisent toutes les 20 
secondes environ et dont la vitesse (0,5 a 4 cm/s) 
et l'amplitude (0,5 a 4 mV) augmentent au fur et 
a mesure qu'elles se rapprochent du pylore. Ce 
faisant, l'activite du potentiel de stimulation des 
zones distales de l'estomac est depassee (un peu 
comme dans le coeur) par un stimulateur situe 
plus haut, en raison de sa frequence plus faible. 


La frequence des contractions qui suivent cette 
onde d'excitation depend de la somme des 
influences neuronales et humorales. La gastrine 
augmente la frequence des stimulations et des 
reponses. D'autres hormones comme le GIF 
inhibent directement cette motilite, tandis que la 
somatostatine (SIH) agit indirectement en inhi- 
bant la secretion de GRP (Dl et p. 234). 

Duree de sejour des aliments dans l'esto- 
mac. Les aliments solides restent dans l'estomac, 
jusqu'a ce qu'ils .soient transformes enparticules 
en suspension < 1 mm de diametre (chyme) ; ce 
n'est qu'apres qu'ils peuvent passer dans le duo¬ 
denum. Le temps necessaire pour que 50% de la 
quantite ingeree aient a nouveau quitte l'estomac 
est de 10 a 20 min pour Veau. Ce temps aug¬ 
mente pour les aliments solides en fonction de 
leur consistance et de l'intensite du peristaltisme, 
etpeut atteindre 1 a 4 heures (duree de sejour des 
glucides < a celle des proteines < a celle des 
lipides). L'evacuation gastrique depend surtout 
du tonus de l’estomac proximai et du pylore. La 
moulinefavorise l'evacuation (le tonus de l'esto- 
mac proximal augmente; le pylore se dilate). 
L'evacuation diminue lorsque le pH du chyme 
diminue et lorsque son osmolalite ainsi que son 
contenu en acides gras libres a chaine longue et 
en acides amines (aromatiques) augmentent 
Cette regulation est assuree par des chemorecep- 
teurs des enterocytes et des cellules a bordure en 
brosse situes dans la muqueuse duodenale, des 
reflexes enterogastriques et des hormones: CCK, 
secretme, GIF et gastrine (p. 234 ; D2). La plu- 
part du temps, le pylore reste cependant ouvert 
(libre evacuation de «chyme terminal»). II se 
contracte seulement 1. a la fin de la «systole» 
antrale (v. ci-dessus) afin de retenir les aliments 
solides et, 2. durant les contractions duodenales, 
afin d'empecher un reflux des sels biliaires qui 
agressent l'estomac. Neanmoins, si cet evene- 
ment survient, le reflux d'acides aminees libres 
normalement absents dans la lumiere gastrique, 
produit la fermeture reflexe du pylore (D2). 

Les matieres indigestibles (os, fibres, sub¬ 
stances etrangeres) ne quittent pas l'estomac pen¬ 
dant la phase digestive. Ce n'est qu'au cours de la 
phase interdigestive qui suit que des ondes 
contractiles particulieres parcourent l'estomac et 
le duodenum, au rythme d'une «horloge interne», 
une fois toutes les 1 heure 30 environ (= migra¬ 
ting motor complex, en anglais, ou MMC), ce qui 
provoque l'evacuation gastrique des substances 
indigestibles, ainsi que le refoulement vers le gros 
intestin des bacteries ayant migre par voie retro¬ 
grade dans le duodenum. Cette phase de «net- 
toyage» est regulee par la motiline . 




















B, Positions de remplissage 

„ 1 1131 


_ ^ Anatomic de restomac 

Owpbage - r ^ &(Q " 

Cordio —- 

fundus --- 

Corps —--s\ 

Afltre --i ;TV 

PyiOf* - j \/,\ # 

P^od^mim f V; >**dB 




*OMt 

principal* 


Quodinum 
Conol — 
pytorique 

AnlK — 


(tfapffe Cirijoo k CP#.) 


Douieucs 

influences psytbkiues, 


sympathipo* 


&NC et chain* 
'gongfiOfinaire 
paravertebral* 


Relaxation 

receptive 


Afides 

amir^s 

li&res 


Ion* H‘ 
Addes gras 
Osmolality 
Tryptophane 


perfcultiques 


gastrin* 


Motile 


CCK.CIP __/ 

1 Estonian distal s&crttint 

2 Estomac proximal et pylor« {Evacuation) 


241 


Tableau 10.8 Estomac : structure et motlJIfe 


























































10 Digestion 


| Sue gastrique 



L'estomac secrete 3 a 4 litres de sue gastrique 
par jour. Ses principaux constituants sont pro- 
duits par differents types de cellules dans les 
glandes tubulaires du fundus et du corps : les 
pepsinogenes et les lipases (p. 260) sont elabo- 
res dans les cellules principales, HC1 et \efac- 
teur intrinseque dans les cellules bordantes, 
la mucine et le HCO, dans les cellules acces- 
soires du col des glandes et de la surface de la 
muqueuse. 

Les pepsines interviennent dans la digestion 
des proteines en tant qu'endopeptidases. Elies 
sont formees par scission a partir de leurs pre- 
curseurs, les pepsinogenes, puis liberees des 
cellules principales, par exocytose, a pH < 6, 
dans la lumiere des glandes et de l'estomac. 
L'acetylcholine liberee par reflexe local, en par- 
tie sous l'influence des ions H + (et de ce fait 
indirectement par la gastrine), est le principal 
vecteur de leur production. 

Acidite du sue gastrique. Une secretion 
maximale d'HCl abaisse le pH du sue gastrique 
jusqu'a environ 0,8. II est tamponne par le 
chymejusqu'a env. 1,8 a4, ce qui constitue des 
valeurs voisines de celles du pH optimal d'ac- 
tion de la plupart des pepsines et des lipases. Un 
pH bas contribue en outre a la denaturation des 
proteines alimentaires et agit comme bacteri¬ 
cide. 

Secretion d'HCl (A). Sous Taction d'une 
H + /K + -ATPase dans la membrane luminale des 
cellules bordantes, les ions W (echanges contre 
K + ) vont multiplier leur concentration dans la 
lumiere gastrique par 10 7 (transport actifpri- 
maire, A1 et p. 26). Le K + retourne dans la 
lumiere par un canal K + de la membrane lumi¬ 
nale. Pour chaque ion H + secrete, un ion HC0 3 - 
(provenant de C0 2 + OH - , sous l'effet de Van- 
hydrase carbonique, AC), quitte la cellule du 
cote sang ou il est echange contre un ion CT par 
un transporteur d'unions (A2). II en resulte une 
accumulation intracellulaire d'ions Cl - qui pas- 
sent dans la lumiere par un canal Cl~ (A3). 
Ainsi, chaque ion H + secrete est accompagne 
par Tarrivee d'un ion Cl' dans la lumiere. 

Lors de 1'activation des cellules bordantes 
(v. ci-dessous), des canalicules (B2) dont les 
parois possedent une bordure en brosse dense et 
qui s'enfoncent profondement a l'interieur de la 
cellule, s'ouvrent dans la lumiere gastrique. Cet 
enorme accroissement de la surface de la mem¬ 
brane cellulaire du cote luminal, avec ses nom- 
breuses molecules H + /K + -ATPase, permet une 
augmentation maximale de la secretion gas¬ 
trique d'ions H + , qui passe de 2 mmol/h environ 
au repos a plus de 20 mmol/h. 


Le declenchement de la secretion du sue 
gastrique (B) permet de distinguer des influen¬ 
ces («phases») nerveuses, gastriques et intesti- 
nales (B1). L'ingestion d'aliments conduit, par 
voie reflexe, a une secretion de sue gastrique, les 
nerfs gustatifs, olfactifs et optiques constituant 
les branches afferentes de ces reflexes en partie 
conditionnes (p. 236). Une carence en glucose 
dans le cerveau peut aussi declencher ce reflexe. 
Le nerfe l't'erent est le nerf vague. L'acetylcho¬ 
line (ACh) active directement les cellules 
bordantes dans le fundus (recepteurs choliner- 
giques My B2) ; dans l'antre, elle agit sur les 
cellules Gpar l'intermediaire des neurones GRP 
(gastrin-releasing peptide) pour y induire l;i 
secretion de gastrine (B3) qui, a nouveau, active 
les cellules bordantes via leurs recepteurs CCK 
Les cellules H ou cellules ECL (enterochromaf- 
fin-like) des glandes du fundus sont egalement 
activees par la gastrine (rec. CCK B ) mais aussi 
par voie cholinergique et (3, adrenergique (B2) : 
elles liberent Vhistamine qui stimule les cellules 
bordantes voisines par voie paracrine (recepteurs 
H,,). La secretion d'acide est egalement sous 
influences locales du fait qu'elle est stimulee par 
la gastrine liberee par contact avec le chyme, 
dans l'antre ainsi que dans le duodenum (B1 et 
p.235 A). 

L'inhibition de la secretion du sue gas¬ 
trique est sous la dependance des facteurs sui- 
vants : (a) un pH <3,0 dans la lumiere antrale 
inactive les cellules G (retroaction negative: 
Bl, 3) et active simultanement les cellules D 
qui secretent la SIH (p. 234). Celle-ci, de son 
cote, inhibe, par voie paracrine, les cellules G 
de l'antre (B2, 3) et les cellules H du fundus 
(B2). (b) Le CGRP (p. 234), secrete par voie 
neuronale, active les cellules D dans le fundus 
et dans l'antre (B2,3). (c) La secretine et le GIP 
d'origine duodenale (p. 234) influencent la 
secretion de sue gastrique par voie retrograde 
(Bl). Ainsi le duodenum adapte la composition 
du chyme gastrique ainsi que sa quantite aux 
besoins de l'intestin grele. 

La protection de la muqueuse de l'estomac 
contre l'agression par le sue gastrique est assu¬ 
me par (a) la couche de mucus et (b) la secre¬ 
tion d’HCOf par les cellules accessoires 
sous-jacentes de la muqueuse gastrique. Le 
HC0 3 - diffuse dans la couche muqueuse et tam¬ 
ponne l'acide qui y penetre a partir de la 
lumiere de l'estomac. La secretion d’HC0 3 ~ est 
stimulee par les prostaglandines PGE 2 et PGL. 
Les medicaments anti-inflammatoires, par ex., 
inhibent la cyclooxygenase 1 et de ce fait la 
production de PG (p. 269), diminuent la protec¬ 
tion de la muqueuse et peuvent favoriser l'appa- 
rition d'ulceres gastriques. 
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Tableau 10.9 Sue gastrfque 
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Intest in grele : structure et motlllte 

L'intestin grele a pour fonction essentielle de 
terminer la digestion des aliments et d'absorber 
les produits de degradation conjointement avec 
l'eau les electrolytes et les vitamines 

Structure L intestin grele (environ 2 m de long m 
vivo) comprend trois segments le duodenum a la sor¬ 
tie de 1 estomac se prolonge par le jejunum suivi par 
1 ileon qui s abouche avec le gros intestin L intestin 
grele est recouvert exterieurement par le peritoine 
(membrane sereuse Al) du dessous se trouvent suc- 
cessivement une couche musculaire longitudinale (A2), 
le plexus m\entenque (Auerbach A3) une couche 
musculaire circulaire (A4) le piews sous muqueux 
(Meissnel AS) etenfin la muqueuse (A6) recouverte de 
cellules epitheliales (A13-15) Les vaisseaux sanguins 
et lymphatiques (A8 et 9) ainsi que les nerfs (A10) par 
viennent a 1 intestin grele par 1 intermediate du mesen 
tere(kl ) La surface de 1 epithelium bordant la lumiere 
intestinale represente environ 300 a 1600 fois (plus de 
100 m ) celle d un tube cylindrique lisse environ 3 
fois pour les valvules conniventes (1 cm de haut) de la 
muqueuse et de la sous muqueuse (valvules de Kerc 
knng Ail) 7 a 14 fois pour les plissements de 1 epi 
thelium (villosites A12) et 15 a 40 fois pour la bordure 
en brosse (A13) des enterocvtes 

Anatomie microscopique et fonction. En plus 
des enterocytes de reabsorption (A14) les villo¬ 
sites sont tapissees des cellules cahciformes 
(A15) dont le mucus forme une couche lisse et 
de protection a la surface de l'epithelium A la 
base des villosites 1 epithelium presente des 
depressions appelees cryptes de Lieberkiihn 
(A 16) On y trouve a) des cellules indifferen- 
ciees etmitotiques d ou pro viennent les cellules 
villeuses (v ci-dessous) b) des cellules a 
mucus c) des cellules endocrines et paracnnes 
qui sont informees de la composition du chyme 
par des cellules chemosensonelles voisines qui 
en suite liberent leurs hormones dans le sang ou 
bien leurs messagers paracnnes dans 1 espace 
interstitiel (p 234) ainsi que d) des cellules 
contribuant a la defense immunitaire (p 232) 
Les glandes de Brunner du duodenum sont 
situees plus profondement encore (tela submu¬ 
cosa) dans la paroi intestinale et liberent dans la 
lumiere un produit de secretion riche en HC0 3 

Les bords des villosites sont constamment repousses 
tandis que de nouvelles cellules se reproduisent apartir 
des cryptes Ainsi 1 ensemble de 1 epithelium de 1 in¬ 
testin grele est renouvele en 3 a 6 jours (mue) Les cel- 
lules epitheliales repoussees se desintegrent dans la 
Z4i lumiere intestinale ou elles liberent leur contenu par 
exemple des enzymes et du fer 


La motilite de l'intestin est sous le controle di 
systeme nerveux entenque autonome et module; 
par des hormones ainsi que par l'innervatioi 
extnnseque (p 234) L'intestin est parcouru loca 
lement (sur 1 a 4 cm) par des mouvements pen 
dulaires (musculature longitudinale) et di 
segmentation rythmique (musculature circulain. 
qui contribuent tous deux au melange du conteni 
intestinal et mettent celui ci en contact etroi 
avec l'epithelium de la muqueuse Ce contact es 
encore facilite par le mouvement propre de: 
villosites (lamina musculans mucosae) Pd 
contre les ondes peristaltiques reflexes (30 
120 cm/min) tres marquees en periode mterd] 
gestive (p 240) propulsent le contenu intestina 
(env 1 cm/mm) en direction du gros intestin 

En stimulant des tensorecepteurs le conteni 
intestinal (bol alimentaire B) declenche ur 
reflexe peristaltaque qui, simultanement ressen 
la lumiere en amont du bol alimentaire et 1 elargi 
en aval En meme temps les motoneurones choli 
nergiques soumis a une excitation tres longue (d 
type 2) et stimules par des interneurones activen 
la musculature longitudinale et circulaire respeai 
vement avant et apres le passage du bol Paralleli 
ment a cette activation la musculature circulain 
est inhibee en aval (accommodation) et stimules 
en amont (B p 234) 

Comme 1 estomac 1 intestin est dote de cel 
lules pacemakers (cellules interstitielles ds 
Cajal) dont le potentiel de membrane varie ds 
10 a 20 mV et la frequence de 3-15/mm onde. 
lentes (Cl) Des influences nerveuses, endo 
cnnes ou paracnnes peuvent augmenter (= 
potentiel moins negatif) ou abaisser le niveai 
d ensemble des potentiels de ces ondes De 
que le sommet de l'onde atteint le potentie 
seuil (environ -40 mV) des series de potentiel: 
d'action (salves de «spikes») sont declenchee: 
(C2) Lorsque la base de 1 onde atteint a sor 
tour le potentiel seuil le declenchement de; 
spikes se prolonge (C3) et engendre uns 
contraction durable du muscle (spasme) 

Propagation de l'excitation. Les salves ds 
spikes se propagent dans les cellules muscu 
laires par l'intermediaire de gap junction: 
(p 70) de sorte qu elles se contractent rythmi 
quement a frequence egale (ou inferieure) L< 
propagation de l'excitation du cote anal s arrets 
cependant apres une certaine distance (zont 
pacemaker D) des cellules plus distales (avec 
une frequence propre plus basse) prennent Is 
relais de la fonction pacemaker C est la raisor 
pour laquelle le penstaltisme du duodenum ss 
propage seulement dans la direction anale 
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Tableau 10 J 0 Intestin grele : structure et motilite 
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Pancreas 

La partie exocrine du pancreas produit chaque 

jour 1-2 litres de sue pancreatique qui s'ecoule 
dans le duodenum. II contient essentiellement 
des ions bicarbonates ( HCO~ ) qui servent a 
neutraliser (pH 7-8) le chyme riche en HC1 en 
provenance de l'estomac, ainsi que les precur- 
seurs (en majeure partie inactifs) des enzymes 
digestives qui sont necessaires a la digestion des 
proteines, des lipides et des glucides dans l'in- 
testin grele. 

La formation du sue pancreatique presente 
des similitudes avec celle de la salive, du fait 
qu'il est forme en deux etapes et que la secre¬ 
tion de Cl~ par transport actif secondaire dans 
les acini est suivie par un flux passif d'ions Na 1 ' 
et d’H,0 (p. 236). Cette secretion primaire a 
une composition en electrolytes analogue a 
celle du plasma (comparer A1 et 2). Elle 
contient aussi les enzymes digestives et d'autres 
proteines (exocytose; p. 30). Dans les conduits 
de sortie, le HCO,~ vient s'ajouter a la secretion 
primaire, suivi passivement par le Na * et Veau. 
Ainsi la concentration du sue pancreatique en 
HCOf augmente au-dela de 100 mmol/1, alors 
celle du Cl - diminue simultanement (A3). Les 
concentrations en Na + et en K + ainsi que l'os- 
molalite restent inchangees par rapport au 
plasma (comparer A1 et 2) ; e'est la que le sue 
pancreatique et la salive se differencient (p. 237 
B). Durant la phase digestive l'essentiel du 
volume de sue pancreatique provient de la 
secretion canalaire (A3). 

Dans la membrane lummale des cellules canalaires, le 
hco 3 est secrete par un echangeur d’anions qui pre- 
leve en meme temps du Cl" a partir de lumiere (Bl). 
Pour eviter une diminution de la quantite de HC0 3 ~ 
secrete du fait d'une moindre disponibilite de Cl", 
celui-ci recircule vers la lumiere par un canal Cl dont 
la secretine provoque l'ouverture (via l'AMPc et la 
proteine kinase A = PKA) (B2). La mucoviscidose 
(fibrose cystique ) rend la fonction de ce canal 
(denomme CFTR = cystic fibrosis transmembrane 
conductance regulator) inoperante, ce qui altere grave- 
ment la fonction pancreatique Le HCO - provient de la 
reaction C(X + OH _ catalysee par l'anhydrase carbo- 
nique. Pour chaque ion HCO, secrete, un ion H + quitte 
la cellule vers le sang grace a un echangeur Na + /H + 
(B3). 

La secretion du sue pancreatique est contro- 

lee (C) par des fibres cholinergiques (nerf 
vague), ainsi que par deux hormones : la chole- 
cystokinine (CCK; renforce l'influence vagale 
par l'intermediaire des recepteurs CCK A des 
fibres cholinergiques dans les acini) et la secre¬ 
tine (Al, 3, B, C et p. 234). La secretion de 


CCK est inhibee dans une boucle de retroactior 
par la presence de trypsine dans la lumieri 
intestinale (D). La secretine augmente les secre 
tions de HCO., et d'eau dans les conduits d< 
sortie, alors que la CCK et I 'acetylcholine 
(ACh) notamment, additionnent leurs effet: 
pour augmenter la concentration cytosolique di 
Ca 2+ . Les hormones influencent egalement l'ex 
pression gemque des enzymes pancreatiques 

Les enzymes pancreatiques sont indispen 
sables a la digestion. Leur pH optimal est de 7 i 
8. Lorsque la secretion d’ HC0 3 “ est insuffisante 
(par ex. dans le cas de mucoviscidose), It 
chyme reste trop acide, ce qui entraine une 
insuffisance digestive ( maldigestion). 

Les enzymes de la proteolyse sont des pio 
teases qui sont secretees sous une forme inactive 
(pro-enzymes) : le trypsinogene , le chymotrypsi 
nogene, la pro-elastase et les pro-carboxypepn 
doses A et B. Leur activation se realise ensuite 
dans l'intestin ou une enteropeptidase transforme 
en premier lieu le trypsinogene en trypsine (D 
qui, a son tour, active le chymotrypsinogene er 
chymotrypsine, ainsi que d'autres pro-enzymej 
pancreatiques comme l'elastase et les carboxV 
peptidases. Lorsque cette activation a deja lieu £ 
l'interieur du pancreas, l'organe s’autodigere 
(necrose pancreatique aigue). La trypsine, h 
chymotrypsine et l'elastase rompent certainej 
liaisons peptidiques a l'interieur de la molecuk 
proteique: ce sont des endoproteases. Parcontie 
les carboxypeptidases A et B sont des exopepti- 
dases : elles detachent les acides amines de l'ex- 
tremite carboxyterminale de la proteine. 

Digestion des glucides. Va-amylase, secre- 
tee deja sous forme active, scinde l'amidon et le 
glycogene en oligosaccharides, maltose, malto- 
triose, a-dextrine limite. Leur degradation ulte- 
rieure est realisee par les enzymes de 
l'epithelium de l'intestin grele (p. 259). 

L'enzyme la plus importante pour la diges¬ 
tion des lipides est la lipase pancreatique 
(p. 252 et s.). Elle est egalement secretee sous 
forme d'enzyme active et scinde les triglyce¬ 
rides en 2-monoglycerides et en acides gras 
libres. Pour etre active, elle necessite la pre¬ 
sence d'autres enzymes, les colipases qui sont 
formees (aussi sous Faction de la trypsine) a 
partir des pro-colipases du sue pancreatique En 
outre, les sels biliaires sont indispensables a la 
digestion normale des lipides (p. 248) 

Parmi les autres hormones pancreatiques on 
peut noter : la (pro)phospholipase A r la (pro) 
elastase, les RNases, les DNases et une car- 
boxylesterase non specifique. 
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Tableau 10.11 Pancreas 
























































































TO Digestion 


Bile 



Les constituants de la bile sont, outre l'eau et 
les electrolytes, les sels des acides biliaires, la 
bilirubine, du cholesterol, de la lecithine (= 
phosphatidylcholine), la bilirubine, des hor¬ 
mones steroldes, des medicaments, etc. (A). Les 
sels biliaires interviennent dans la digestion des 
lipides, alors que la plupart des autres consti¬ 
tuants de la bile sont elimines de 1'organisme 
avec les feces (fonction d'excretion dufoie; 
p.250). 

Formation de la bile. La bile (env. 0,7 1/j) 
est secretee directement des cellules hepatiques 
dans les canalicules biliaires (A). Les hepato- 
cytes possedent dans leur membrane sinusoidale 
et canaliculaire de nombreux transporteurs qui, 
respectivement, absorbent les constituants de la 
bile a partir du sang et les transferent dans les 
canalicules. 

Les sels biliaires (SB). Le cholate et le che- 
nodesoxycholate, appeles SB primaires, sont 
synthetises dans le foie a partir du cholesterol. 
Les SB secondaires qui en derivent (par ex. le 
desoxycholate, le litocholate) sont formes par 
action bacterienne dans l'intestin. Les sels 
biliaires sont conjugues dans le foie avec la tau¬ 
rine ou la glycine, secretes dans la bile sous 
cette forme et servent a la formation de micelles 
dans la bile et dans l'intestin (A). 


Transporteurs des SB. Les SB conjugues sont absor- 
bes par les cellules hepatiques a partir du sang des sinu- 
so'ides par cotransport actif secondaire avec le Na + 
(NTCP = NaMaurocholate cotransporting polypeptide) 
et sont transports dans les canalicules par voie active 
primaire contre un fort gradient de concentration grace 
a un transporteur ATP-dependant (hBSEP = human bile 
sait export pump = cBAT = canalicule bile acid trans¬ 
porter). 


hydroxylase; retroaction negative; B) et, ^ 
meme temps, (b) une augmentation de la secr?^ 
tion de SB (et de lipides) dans les canalicules, „ 
laquelle s'adjoint par effet osmotique une secre„ 
tion simultanee d'eau, ce qui augmente le 
biliaire : cholerese sels biliaires dependant^ 
(C). II existe aussi une cholerese sels biliaires 
independante (C) qui est a la base de la secretion 
canaliculaire d'autres composants de la bile 
aussi bien que de la secretion d’HCO^ - et d'H,Q 
dans les conduits biliaires situes en aval, fac¬ 
tion choleretique du nerf vague et de la secreting 
s'exerce a ce niveau. 

Vesicule biliaire. Lorsque le sphincter entre 
le canal choledoque et le duodenum est ferme, 
la bile produite de faqon continue parvient dans 
la vesicule biliaire ou elle est concentree jus- 
qu'a 1/10 et stockee (D). L'epithelium de la 
vesicule biliaire reabsorbe surtout l'eau conjoin- 
tement avec le Na + et le CL (Dl), ce qui aboutit 
a un concentre des constituants biliaires sped~ 
fiques (sels biliaires, bilirubine, cholesterol, 
phosphatidylcholine, etc.). Lorsque 1’organisme 
a besoin de la bile pour la digestion des lipides 
(ou au passage d'une onde peristaltique interdi¬ 
gestive, p. 240) la vesicule biliaire se contracte 
(D2) et son contenu se melange par portions au 
chyme duodenal. 

Le cholesterol est transport dans la bile sous forme de 
micelles qu'il forme avec la leciihine et les sels 
biliaires. Une modification dans les rapports du 
melange de ces trois substances (E), au profit du cho¬ 
lesterol, peut provoquer une precipitation des crisiaih 
de cholesterol, ce qui constitue une des causes de la 
formation de calculs biliaires. Le point rouge et le 
point vert (en E) symbolisent deux exemples de 
melanges dans la «solution » micellaire. 



Les SB non conjugues sont immediatement 
reabsorbes dans les conduits biliaires (cycle 
cholehepatique), alors que les SB conjugues ne 
sont reabsorbes qu'apres leur utilisation dans la 
digestion des lipides (p. 252), a partir de l'ileum 
terminal (symport-Na + ), et retournent dans le 
foie : cycle enterohepatique (B). Le stock total 
ou pool de sels biliaires de 1'organisme (2-4 g) 
recircule (selon la richesse de l'alimentation en 
lipides) environ 6 a 10 fois par 24 h, etant donne 
que 20 a 30 g de SB sont journellement neces- 
saires a l'absorption des lipides. 

Le cycle enterohepatique provoque une forte 
augmentation du taux de sels biliaires dans la 
veine porte durant les phases digestives. Ceci a 
deux consequences : (a) une inhibition de la syn- 
these de SB dans le foie (cholesterol-7a- 


La contraction de la vesicule biliaire est 

declenche par la CCK (p. 234) et par le plexus 
nerveux de la paroi vesiculaire lorsque celui-ci 
est stimule par les fibres vagales preganglion- 
naires (D2). 

Aux concentrations physiologiques, la CCK n'agitpas 
directement sur la musculature vesiculaire, mais parce 
qu'elle augmente la secretion d'acetylcholine par l'in- 
termediaire de recepteurs neuronaux CCK A . Le CGRP 
(p 234) et la substance P Cp. 86) secretes par des fibres 
sensorielles semblent avoir une action similaire, alors 
que le sympathique inhibe la contraction vesiculaire \ia 
les recepteurs oq-adrenergiques de fibres choiiner- 
giques Outre les acides gras et les fragments pepti- 
diques du chyme (p. 234), le jaune d'ceuf et le MgSO, 
sont des stimuli particulierement efficaces pour la 
secretion de la CCK (cholagogues). 
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10 Digestion 


Fonction d'excretion du foie, 
bilirubine 

Le foie assure la detoxication et l'excretion de 
nombreuses substances principalement lipo- 
philes issues du metabolisme (par ex bilirubine 
ou hormones steroides) ou bien absorbees a 
partir de 1 intestin (par ex un antibiotique le 
chloramphenicol) Ceci necessite une biotrans¬ 
formation dans un premier temps des groupe- 
ments reactifs OH NH 2 ou COOH sont 
rattaches aux substances hydrophobes par voie 
enzymatique (notamment monooxygenases), ce 
qui permet, dans une seconde etape la conju- 
gaison de ces substances avec de Vacide glucu- 
romque, de Vacetate, du glulathion de la 
glycine ou du wlfate Ces produits de conjugai- 
son, solubles dans 1 eau sont degrades ulterieu- 
rement dans les reins et elimines dans 1 urine 
(par ex sous forme d'acides mercaptunques 
pour les substances conjuguees au glutdthion) 
ou bien sont secretes dans la bile par les hepa- 
tocytes, pour etre elimines par la suite dans les 
feces 


secretee dans les canalicules biliaires par trans 
port actif primaire (cMOAT = hBSEP, v ci 
dessus et p 248) 

L'excretion de la bilirubine par la bile est 
de 200 a 250 mg par jour dont 85 % sont elimi 
nes avec les feces Dans l'intestin la bilirubine 
est degradee (par les bacteries) en stercobilino 
gene (incolore) (B) qui est partiellement oxyde 
en Htercobiline (feces de couleur marron) Envi 
ron 15% de la bilirubine diglucuronide sont 
deconjugues et retoument sous cette forme lipo 
phile (en partie en tant que stercobilmogene) de 
l'intestin au foie (cycle enterohepatique) Une 
petite fraction (env 1 %) passe dans la circula 
tion generate et est excretee sous forme d'umbi 
linogene (= stercobilinogene v ci-dessous) par 
le rein (B) Lors d une lesion des cellules hepa 
tiques cette excretion renale augmente 

Normalement la concentration plasmatique 
en bilirubine est de 17 umol/1 (=10 mg/1) 
Lorsqu elle depasse 30 umol/1 (=18 mg/1) envi 
ron la conjonctive de l'ceil (sclerotique) et 
ensuite la peau deviennent Jaunes il s'agit d'un 
ictere 


Les hepatocytes possedent dans leur membrane canah- 
culaire divers transporteurs le plus souvent ATP 
dependants comme le MDR1 (multidrug resistance 
protem 1) pour des metabolites relativement hydro 
phobes surtout cationiques le MDR3 pour la phospha¬ 
tidylcholine et le cMOAT (= canalicular multispecific 
orgamc anion transporter = MRP2 = multidrug resis¬ 
tance protem 2) pour des substances conjuguees au glu 
tathion au glucuronide et au sulfate ainsi qu a de 
nombreux autres anions organiques 


Sources de bilirubine et conjugaison. La bili¬ 
rubine provient a 85 % environ de l'hemoglo- 
bine des erythrocytes, le reste est issu d autres 
proteines de l'heme comme, par exemple les 
cytochromes (A, B) Lors de la degradation de 
l'hemoglobine (principalement par les macro¬ 
phages) les constituants de la globme et le fer 
(p 90) sont scindes et, a partir du noyau porphi- 
nque se forment par etapes successives la bili- 
verdine puis la bilirubine de couleur jaune 
(35 mg pour 1 g d hemoglobine) La bilirubine 
libre («bilirubine indirecte»), difficilement 
soluble, est toxique du fait de sa liposolubilite 
Elle est done liee a l albumine dans le sang 
(2 mol de bilirubine/1 mol d'albumine) mais 
elle est absorbee dans la cellule hepatique sans 
1 albumine (A) La, l'utilisation du glucose, de 
l'ATP et de l'UTP permet la formation de 
1 UDP-glucuronide catalysee par la glucuronyl- 
transferase ainsi que sa (double) conjugaison 
250 avec bilirubine (v ci dessus) La bilirubine- 
diglucuronide hydrosoluble ainsi obtenue est 


Les causes de l'ictere peuvent etre reparties en trois 
groupes 

1 Ictere prehepatique une augmentation de 1 hemo 
lyse par ex peut provoquer un accroissement tel de 11 
secretion et de la concentration plasmatique de Id bili 
rubme qu il depasse les capacites d excretion du foiL 
Chez ces patients la concentration en bilirubine non 
conjuguee ( indirecte ) en particular est elevee 

2 L ictere intrahepatique est provoque (a) par une 
lesion des cellules hepatiques provoquee par exemple 
par des poisons (amanite) ou par inflammations {bip i 
tite) avec perturbation du transport et de la conjug ns( n 
de la bilirubine (b) par une absence totale (syndiome 
de Cngler Najjar) ou une immaturite du systemc de 
glucuroconjugaisonetpar 1 hemolysedans 1 ictere du 
nouveau ne (c) par inhibition de la glucuronyl transie 
rase par les steroides par ex (d) par un trouble conge 
mtal (Dubin Johnson) ou par une inhibition (par des 
medicaments ou des hormones steroides par ex) de 11 
secretion de bilirubine dans les canalicules biliaires 

3 L ictere posthepatique est du a un obstacle sur ILS 
voies excretrices de la bile comme les calculs biliaires 
ou une tumeur Cette forme est caracterisee par une 
augmentation de la concentration sanguine en biliru 
bine conjuguee (< directe ) et en phosphatases ail: i 
imes qui sont aussi un constituant normal de labile 
Dans les cas 2a 2d et 3 la concentration de la biliru 
bine conjuguee augmente aussi dans 1 urine (coloration 
foncee) Dans le cas 3 en particulier les feces sont en 
outre decolorees car 1 intestin ne ret^oit plus de bihru 
bine, ce qui empeche toute formation de stercobiline 
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Tableau 10,13 Fete : fonction d'excretion, bllirubine 


























10 Digestion 


Digestion des lipides 

La quantite de lipides consommes (beurre, 
huile, margarine, lait, viande, charcuterie, ceuf, 
noix, etc.) varie beaucoup selon les individus 
(10 a 250 g/j) et est en moyenne de 60 a 100 g/j. 
Les graisses neutres ou triglycerides, represen- 
tent la majeure partie (90%) ; s'y ajoutent des 
phospholipides, des esters du cholesterol et les 
vitamines liposolublei A, D, E, K. Les lipides 
sont generalement absorbes a plus de 95 % dans 
I’intestin grele. 

Les lipides sont peu hydrosolubles. Leur 
digestion et leur absorption dans le milieu 
aqueux du tube digestif et leur transport dans le 
plasma (p. 254) font de ce fait appel a des meca- 
nismes particuliers (A). Les triglycerides peu- 
vent certes etre absorbes en faibles quantites 
sans etre scindes, mais la degradation emyma- 
tique des graisses alimentaires est une condition 
prealable a une absorption normale. Pour per- 
mettre une action enzymatique optimale, il faut 
qu'il y ait une emulsification mecanique prea¬ 
lable des lipides (surtout par la motricite de Tes- 
tomac «distal», p. 240), car les gouttelettes 
graisseuses relativement petites dans une emul¬ 
sion (1-2 am; Bl) offrent aux lipases une sur¬ 
face d'action importante (par rapport a la masse 
lipidique). Les enzymes suivantes interviennent 
dans la digestion des lipides : 

Les lipases proviennent des glandes sublin- 
guales, d\ifundus de Vestomac (cellules princi¬ 
pals et cellules mucipares) et du sue 
pancreatique (A et p. 246). Environ 10 a 30% 
des lipides sont deja scindes dans l'estomac (pH 
acide optimal pour l'activite des lipases sublin- 
guales et stomacales), 70 a 90% dans le duode¬ 
num et le jejunum superieur (pH 7-8, optimal 
pour les lipases pancreatiques). Les lipases agis- 
sent au niveau de l'interface huile/eau (B). Pour 
exercer son activite lipolytique (max. 140 g 
lipides/min), la lipase pancreatique requiert la 
presence de Ca 2+ et d'une colipase qui resulte de 
faction de la trypsine sur une pro-colipase pro- 
venant du sue pancreatique. La lipase pancrea¬ 
tique scinde les triglycerides (1" et 3 liaison 
ester; p. 227, B) en acides gras libres (AGL) et 
en 2-monoglycerides, grace a un apport d'eau. 


Autour de l'enzyme se forme alors une phase iwtrope 
visqueuse contenant simultanement des zones aqueuses 
et des zones hydrophobes (B2) En cas d'exces de £a 2 * 
ou de concentrations trop faibles en monoglycerides, 
une partie des acides gras se transforme en savons de 
Ca 2+ qui echappent a l'absorption et sont excretes. 



La phospholipase A 2 (activee par la trypsine a 
partir de la pro-phospholipase A 2 du sue pan¬ 


creatique) scinde, en presence de sels biliaires et 
de Ca 2+ , la 2 e liaison ester des phospholipides 
(surtout la phosphatidylcholine = lecithine) des 
micelles. 

Une carboxylesterase non specifique (= 

lipase non specifique) du sue pancreatique agit 
egalement sur les micelles et n'attaque pas seu- 
lement les esters de cholesterol (d'ou aussi le 
nom cholesterol-ester[hydrol]-ase), mais aussi 
les trois liaisons esters des triglycerides et les 
esters des vitamines A, D et E. 

II est interessant de noter que cette lipase est presente 
aussi dans le lait maternel (et pas dans le lait de vache), 
ce qui apporte simultanement au nourrisson que la 
mere allaite, la graisse du lait et son enzyme de diges¬ 
tion L'enzyme est instable a la chaleur; la pasteurisa¬ 
tion diminue done considerablement la digestion des 
lipides du lait chez les nouveau-nes 

Sous Taction conjuguee des sels hiliane\ 
(p. 248), des micelles se forment spontanement 
dans l'intestin grele a partir des monoglycerides, 
des AGL a chaine longue et d'autres lipides 
(B3). Par contre, les AGL a chaine courte sont 
relativement polaires et ne requierent pas de sels 
biliaires, ni de micelles pour etre absorbes 
Grace a leur petite taille, de 20 a 50 nm seule- 
ment (et un rapport surface/volume environ 50 
fois plus grand que celui des gouttelettes grais¬ 
seuses mentionnees plus haut), les micelles pei- 
mettent un contact etroit entre les produits de 
degradation des graisses lipophiles et la parui 
intestinale et sont done une condition indispen¬ 
sable a une absorption normale des lipides. Les 
regions polaires des molecules participant a la 
formation des micelles (principalement les sels 
biliaires conjugues, les monoglycerides et les 
phospholipides) sont ici tournees vers le milieu 
aqueux et les regions apolaires le sont vers l'in- 
terieur de la micelle. Les lipides apolaires dans 
leur ensemble (par ex. les esters du cholesterol, 
les vitamines liposolubles, mais aussi les sub¬ 
stances toxiques lipophiles) sont logees a l'inte- 
rieur de la micelle. Durant ces processus, ces 
lipides sont toujours enrobes dans un milieu 
lipophile (appel tfdm d'hydrocarbones) et attei- 
gnent ainsi finalement labordure en brosse (ega¬ 
lement lipophile) de la membrane des cellules 
absorbantes de Tepithelium intestinal. A ce 
niveau, les lipides sont absorbes passivement 
(les AGL en partie par un transporteur) dans les 
cellules muqueuses. L'absorption des lipides se 
termine normalement a la fin du j ej unum, tandis 
que les sels biliaire': liberes des micelles ne sont 
absorbes que dans l'ileon distal et sont ensuite 
reutilises (cycle entorohepalique; p. 249 B). 
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Tableau 10.14 Digestion des lipides 


























Repartition et stockage des lipides 

Les lipides sont transports dans le sang sous 
forme de complexes moleculaires spheriques 
(microemulsions), les lipoproteines (LP) (A). 
Leur enveloppe externe est constitute de lipides 
amphiphiles (phospholipides, cholesterol) ainsi 
que d'apolipoproteines, leur noyau interne 
renfermant des lipides hydrophobes, les trigly¬ 
cerides (TG), les esters du cholesterol (Cho- 
esters). Les LP se differencient par la taille, la 
densite (« density » pour la nomenclature), la 
composition en lipides (A), le mode de forma¬ 
tion ainsi que par leurs apolipoproteines 
(Apo). Ces dernieres servent d'elements struc- 
turaux aux LP (par ex. Apo AU et -B48), de 
ligands (par ex. Apo B 100 et -E) pour les recep- 
teurs des LP dans la membrane des cellules 
cibles (recepteurs B ou E), ainsi que d'activa- 
teurs d'enzymes (par ex. Apo AI et-Cil). 

Les chylomicrons transportent les lipides, 
surtout les triglycerides, de l'intestin vers la cir¬ 
culation peripherique (via la lymphe intestinale) 
(D), ou leur Apo Cil active les lipoproteine- 
lipases (LPL) endotheliales qui scindent des 
acides libre', (AGL) a partir des TG. Ces AGL 
seront captes principalement par les muscles et 
les cellules adipeuses (D). Dans le foie, les 
restes des chylomicrons (-remnants) se lient a 
des recepteurs par l'intermediaire de YApo E, 
subissent une endocytose et liberent leurs TG 
restants, leur cholesterol et leurs Cho-esters (B, 
D). 

L efoie exporte le cholesterol et les TG ainsi 
imports ou nouvellement synthetises vers la 
Peripherie dans les VLDL (very low density 
LP) dont l'Apo Cil active les LPL pour liberer 
les AGL (D). Ensuite, l'Apo Cil etant epuise, 
l'Apo E est expose. II subsiste des residus de 
VLDL ou IDL (intermediate density LP) qui, 
pour moitie, retournent au foie (liaison avec 
l'Apo E aux recepteurs LDL, v. ci-dessous) ou 
ils sont recharges puis quittent a nouveau le foie 
en tant que VLDL (B). 

L'autre moitie des IDL est transformee en 
LDL (low density LP) au contact des lipases 
hepatiques (d'ou perte de l'Apo E et exposition 
de l'Apo B100). Les 2/3 de ces LDL se dechar- 
gent de leur cholesterol et de leurs Cho-esters 
dans le foie, et 1/3 les livrent aux tissus extrahe- 
patiques (B), avec dans les deux cas, la liaison 
necessaire de l'Apo B100 aux recepteurs LDL 
(v. ci-dessous). 

Les HDL (high density LP; B) echangent 
certaines apolipoproteines avec les chylomicrons 
et les VLDL et se chargent des surplus de choles¬ 
terol dans les cellules extrahepatiques et dans le 
sang. A l'aide de leur Apo Al, elles activent 


l'enzyme plasmatique LCAT (lecithine-choleste 
rol-acyl transferase qui contribue en partie 
l'esterification du cholesterol) et livrent du chc 
lesterol et des Cho-esters, notamment au foie t 
aux glandes productrices d'hormones steroidc 
(ovaire, testicules, corticosurrenale) qui posse 
dent des recepteurs HDL. 

Triglycerides 

Les TG contenus dans les aliments sont hydro 
lyses dans le tube digestif en AGLet en 2-moni , 
glycerides (MG) (C etp. 252). Les acides gras 
chaine courte sont relativement hydrosolubles t 
peuvent done parvenir sous forme libre jusqu’a 
foie par la veine porte, alors que les produit 
hydrophobes de la digestion des lipides, don 
les acides gras a chaine longue et les monogl\ 
cerides, sont a nouveau synthetises en TG dan 
le reticulum endoplasmique lisse de 1 
muqueuse intestinale (C). Pour ce faire, de 
proteines de liaison transferent les AGL de 1 
membrane cellulaire au lieu de synthes* 
Comme les TG ne sont pas hydrosolubles, i] 
sont ensuite integres dans des chylomicrons ( 
ci-dessus). Ceux-ci sont liberes par exocytos 
dans l'espace extracellulaire ; de la, ils passer 
dans la lymphe intestinale (contournement d 
foie!) et. Finalement dans le plasma sangui 
systemique (C, D). En raison de sa teneur e: 
chylomicrons, le plasma devient trouble pen 
dant 20 a 30 minutes apres un repas riche e: 
graisses. Le foie synthetise lui aussi des TG 
pour cela, il preleve les AGL necessaries dans 1 
plasma, ou les elabore a partir du glucose. Le 
TG hepatiques sont integres dans les VLDL ( 
ci-dessus) et delivres tels quels dans le plasm 
(D). Cette exportation dans les VLDL es 
cependant limitee, ce qui, lors d'une surabon 
dance d'AGL ou de glucose (D), peut conduir 
a un depot de TG dans le foie (cirrhose gran 
seuse). 

Les acides gras libres (AGL) constituent de 
substrats riches en energie pour le metabolism 
energetique (p. 228). Les AGL sont transports 
dans le sang, principalement sous forme de T( 
(dans les lipoproteines) et sont scindes a parti 
des TG des chylomicrons tout comme ceux de 
VLDL, par les lipoproteine-lipases (LPL) d 
l'endothelium capillaire de nombreux organe 
(notamment tissu adipeux et muscles) (D' 
L'Apo Cil de surface de ces deux lipoproteine 
joue ici le role d'activateur des LPL. L 'insulin 
qui est secretee apres un repas, active les LP1 
(D), ce qui stimule la brusque degradation de 
TG alimentaires reabsorbes, L’ heparine (prove 
nant par ex. de l'endothelium ou des granulo 
cytes basophiles) intervient egalement dan 
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10 Digestion 


l'activite des LPL ce qui contribue a « clarifier» 
le plasma dont 1 aspect laiteux est du aux chylo¬ 
microns (« facteur de clarification ») Dans le 
plasma les AGL sont lies a 1 albumine et attei- 
gnent ainsi les cibles suivantes (D) 

• le myocarde les muscles squeleiiiques les 
reins et d autres organes ou ils sont oxydes (p- 
oxydation) en tant que source d energie dans les 
mitochondnes et transformes en CO, et H,0 

• les adipocytes (D) ou les TG sont a nouveau 
synthetises a partir des AGL et stockes En cas 
de besoins energetiques accrus ou de diminu¬ 
tion de 1 apport alimentaire les AGL sont a 
nouveau hydrolyses dans 1 adipocyte a partir 
des TG ( lipolyse ) et transposes par voie san¬ 
guine la ou ils sont necessaires (D) L adrena¬ 
line le glmagon et le cortisol stimulent la 
lipolyse 1 insuline 1 inhibe (p 282 et s ), 

• le/oie ou les AGL peuvent etre oxydes ou a 
nouveau synthetises en TG 

Cholesterol 



De meme que les TG les esters du cholesterol 
(Cho-esters) font partie des lipides apolaires 
Leur transport (B) dans le milieu aqueux de 
l'organisme n est possible que par incorporation 
dans les LP (ou par liaison a une proteine) et 
leur utilisation dans le metabolisme ne peut se 
faire qu apres transformation en molecules 
polaires de cholesterol De la meme maniere 
que les TG le sont pour les AGL les Cho esters 
constituent la forme de reserve et parfois la 
forme de transport du cholesterol Les Cho- 
esters se trouvent dans le « noyau » de toutes les 
LP avec le taux le plus eleve (42%) dans les 
LDL (A) 

Le cholesterol n est pas seulement un consti- 
tuant essentiel des membranes cellulaires 
(p 14) mais aussi le precurseur de substances 
aussi importantes que les sels biliaires (B et 
p 248) et les hormones steroides (p 294 et ss ) 
Les pertes quotidiennes de cholesterol dans les 
feces (sous forme de coprosterol) et par la peau 
exfoliee sont de 1 ordre de 0 6 g alors qu elles 
sont de 0 5 g dans les sels biliaires Ces pertes 
(moins le cholesterol des aliments) doivent etre 
compensees par une resynthese permanente 
(intestin foie) (B) Le cholesterol est absorbe 
avec les aliments en partie sous forme libre et 
en partie sous forme estenfiee (B en bas a 
droite) Avant d etre reabsorbes les Cho esters 
sont transformes en cholesterol par la car- 
boxyesterase pancreatique non specifique et 
absorbes sous cette forme dans 1 intestin grele 
superieur (B en bas) La cellule muqueuse 
contient une enzyme qui estenfie a nouveau une 
partie du cholesterol (ACAT [Acyl CoA cho¬ 


lesterol-acyltransferase]), si bien que les chyle 
microns renferment aussi bien du cholesten 
que des Cho esters (A) Le cholesterol et le 
Cho esters des residus de chylomicrons (v c 
dessus) parviennent dans 1 efoie ou les lipa\( 
acides des lysosomes hydrolysent a nouveau le 
Cho esters en cholesterol Ce cholesterol peu 
conjointement avec celui d autres source 
(LDL HDL) suivre les voies ci apres (B) 
excretion dans la bile (p 248) 2 transforms 
tion en sels biliaires (p 249 B) 3 incorpor 
tion dans les VLDL a partir desquels se former 
des IDL et finalement des LDL, sous 1 actio 
des LPL (B a gauche) Ces dernieres livrent 1 
cholesterol et les Cho esters aux cellules ayai 
des recepteurs LDL (foie et cellules extrahepc 
tiques B en haut) La densite des recepteurs 
la surface cellulaire est reglee en fonction de 
besoins en cholesterol Les LDL sont absorbee 
dans les cellules par endocytose et les enzyme 
lysosomiales scindent les Cho esters en choie' 
terol (B en haut a droite) Ce dernier est done 
la disposition de la cellule pour une integratio 
dans la membrane ou pour la synthese steroi 
dienne Lorsque le cholesterol est en exces il s 
produit (a) une inhibition de la synthese du chc 
lesterol (3 HMG CoA reductase) et (b) un 
activation de 1 ACAT (v ci-dessus) qui estenfi 
le cholesterol et le stocke 

Une augmentation des lipides du sang (hyperlipoprt 

teinemie) peut concemer le cholesterol (> 2(K 
220 mg/dl de serum un adulte sur cinq en Allemagne 
les triglycerides ou les deux a la fois Dans i hyper cil 
lesteroiemic familiale qui est la forme la plus grave 
taux de cholesterol pldsmdtique est fortement augmeni 
des la naissance ce qui provoque deja des infarcti 
chez les adolescents Les causes sont des deficient 
genetiques des recepteurs de haute affinite des LDL 1 
cholesterol senque augmente d une part du fait de 1 
diminution de 1 absorption par les cellules des LD 
riches en cholesterol et d autre part suite a une secu 
tion accrue de cholesterol par les cellules extrahep 
tiques parce que du fait de la diminution d 
1 absorption des LDL 1 inhibition par la 3 HMG Co/* 
reductase est supprimee La consequence est une lia 
son plus importante des LDL aux recepteurs (de faib! 
affinite) appeles recepteurs Scavenger qui sont la caus 
du depot de cholesterol dans les macrophages la pc 
et les paroi vasculaires L hypercholesterolemie e; 
done un facteur de nsque d arteriosclerose et de mak 
dies coronaires 







































































10 Digestion 


Digestion et absorption des 
glucides et des proteines 

Les glucides couvrent env les 2/3 des besoins 
energetiques (p 226) L amidon (polysaccha¬ 
ride) represente une bonne moitie des glucides 
(incluant 1 amyloseet 1 amylopectine) ingeres 
avec les aliments suivi par le sucre de canne (= 
saccharose = sucrose) et le sucre du lait (lac¬ 
tose) La digestion des glucides commence deja 
dans la bouche (A1 et p 236) la salive contient 
de la ptyahne une a amylase qui a pH neutre, 
est capable de scinder 1 amidon en ohgosaccha 
rides (maltose maitotnose a dexinne limite) 
Ce processus de digestion se poursuit dans 1 es 
tomac proximal mais il est stoppe dans 1 esto 
mac distal par 1 acidite du sue gastrique Une 
a amylase parvient a nouveau dans le chyme 
alimentaire au niveau du duodenum avec le sue 
pancreatique (p 246) Le pH optimal 8 lui per 
met d achever la digestion des polysacchandes 
jusqu aux oligosacchandes cites plus haut 
L absorption proprement dite des glucides ne 
peut se produire que lorsqu ils sont transformes 
en monosacchandes L hydrolyse du maltose, 
du maitotnose et de 1 a dextnne limite doit 
done se poursuivre A cet effet la bordure en 
brosse de la membrane luminale des enterocytes 
renferme des maltases et des isomaiiases Le 
glucose qui est le produit terminal est absorbe 
(comme dans le tube renal p 158) dans la cel 
Iule muqueuse (cotransport actif secondaire 
avec du Na A2 et p 29 Bl) et immediate 
ment apres transporte passivement dans le sang 
portai par le transporteur du glucose GLUT2 
(< diffusion facilitee» p 22) L hydrolyse du 
lactose du saccharose et du trehalose est assu 
ree par d autres enzymes de la bordure en 
brosse la lactose la saccharose (= sucrase) et 
la trehalase Le galactose ainsi forme (a partir 
du lactose) est absorbe par le meme mecanisme 
de transport que le glucose alors que fructose 
(issu du saccharose) ne peut traverser la mem 
brane luminale des enterocytes que par transport 
passif (GLUT5)(A2) 

Si la lactase fait defaut le lactose ne peut pas etre 
hydrolyse et ne peut done pas etre reabsorbe 11 en 
resulte des diarrhees car pour des rdisons osmotiques 
le lactose retient 1 eau dans la lumiere intestinale et les 
bacteries intestinales le transforment en substances 
toxiques 

La digestion des proteines commence dans 
1 estomac (Bl) L HCl denature les proteines et 
active les pepsinogenes pour les transformer en 
SEEK 8 pepsines differentes Celles ci sont des endo 
peptidases qui a pH 2 5 scindent les proteines 


au niveau de la tyrosine ou de la phenylalanine 
de la chaine peptidique Les pepsines sont 1 
nouveau mactivees dans 1 intestin grele (pH 7 
8) En echange les precurseurs d autres pro 
teases provenant du pancreas parviennent 
jusqu au duodenum ou ils sont actives (p 246) 
Les trois endopeptidases trypsine chymotryp 
sine et elastase fragmentent la molecule pro 
teique en peptides plus courts En outre les 
carboxy peptidases A et B (formees dans le pan 
creas) ainsi que les dipeptidases et les amino 
peptidases de la bordure a brosse de la 
muqueuse attaquent les proteines par la partie 
terminale de la chaine pour les scinder finale 
ment en tn ou dipeptides et (principalement) en 
acides amines individuels Ces trois produits de 
degradation sont absorbes dans le duodenum et 
dans le Jejunum 

Les divers acides amines sont (comme dans 
lerein p 158) absorbes parplusieurs systemes 
specifiques de transport (B2) Les L amino 
acides «neutres» et <acides» parviennent 
depuis la lumiere intestinale Jusque dans la tel 
Iule muqueuse par symport actif secondaire 
couple au Na + puis de la sont transportes passi 
vement vers le sang portai par diffusion facili 
tee Les acides amines catiomques basiques 
(argmine lysine ornithine) ont leur propre sys 
terne de transport (Na independants 9 ) de 
meme que les acides amines « acides > (acide 
glutamique et acide aspartique) qui sont del i 
degrades dans la cellule muqueuse Les acides 
amines <neutres empruntent plusieurs sys 
temes de transport 

II existe une serie de troubles congenitaux de Tab 
sorption de groupes specifiques d acides amines qui 
sont souvent combines a des troubles similaires au 
niveau du tubule renal (amino acidunes renales lors 
d une cystinune par ex) 

Les di- et tnpeptides peuvent etre absorbes 
sans transformation par un systeme de co trans 
port (Pep T1) qui active un gradient H oriente 
vers la cellule (B2) et qui est de nouveau mis 
en route par une secretion d H + (symport actii 
«tertiaire p 29 B5) Les acides amines sont 
generalement beaucoup plus rapidement absor 
bes sous la forme de di et tnpeptides que sous 
forme libre et sont ensuite hydrolyses en acides 
amines libres dans la cellule 
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Absorption des vitamines 

Les cobalamines (vitamines B 12 ) sont syntheti- 
sees par des microorganismes et constituent des 
elements indispensables de 1 alimentation des 
animaux superieurs Les principales sources de 
cobalamines sont d origine animale ce sont le 
toie les reins la viande les poissons les ceufs 
et le lait Etant donne que les cobalamines (CN-, 
OH methyl- adenosyl cobalamme) sont des 
moleculesrelativementgrossesetdifficilement 
liposolubles 1 absorption intestinale necessite la 
mise enjeu de son propre mecamsme de trans 
port (A) Au cours du passage dans 1 intestin et 
dans le plasma les cobalamines sont liees a 
divers types de proteines de transport 1 le 
fa i leur intrinseque (FI) (forme par les cellules 
bordantes) dans la lumiere intestinale 2 la 
transcobalamine IICICII) dans le plasma 3 la 
proteine R dans le plasma (TCI) les granulo¬ 
cytes (TCIII) la salive la bile le lait etc Les 
cobalamines sont detachees des proteines ali- 
mentaires par 1 acide gastrique et essentielle- 
ment liees a la proteine R de la salive et aussi (a 
un pH eleve) au FI (Al) Dans le duodenum la 
proteine R est digeree par la m/Mme la cobala¬ 
mme est liberee puis reprise par le FI (resistant 
a la trypsme) La muqueuse de 1 ileon terminal 
renferme des recepteurs tres specifiques pour le 
complexe cobalamine FI elle fixe le complexe 
et 1 absorbe dans ses cellules par endocytose 
Cette operation necessite la presence d ions 
Qa 2 et un pH > 5 6 (A2) La densite des recep¬ 
teurs et done 1 absorption augmentent pendant 
la grossesse Dans le plasma la cobalamine est 
liee aux TCI II et III (A3) La TCII sert essen- 
tiellement au transport vers les cellules qui se 
renouvellent rapidement dans 1 organisme 
(recepteurs TCII endocytose) La TCIII (prove- 
nant des granulocytes) apporte la cobalamme en 
exces et les derives de la cobalamme indesi¬ 
rables jusqu au foie (recepteurs TCIII) ou ils 
sont stockes ou excretes avec la bile La TCI 
(demi vie env 10 J) sert de reserve a court 
terme pour les cobalamines du plasma 

Une alimentation exclusivement vegetale ou des 
troubles de 1 absorption des cobalamines provoquent de 
graves symptomes de carence comme 1 anemie pemi 
cieuse des lesions de la moelle epimere (myelose funi- 
culaire) etc Ces troubles n apparaissent qu au bout de 
plusieurs annees car la quantite stockee dans 1 orga 
msme represente environ 1000 fois la quantite Journa- 
liere necessaire c est a dire 1 qg (p 90) 

Sous sa forme metaboliquement active (acide 
tetrahycirofolique) 1 acide folique ou acide 
pteroyi-glutamique (Pte-Glu^ est indispen¬ 


sable, a la synthese de l'ADN (besoins quoti 
diens 0 1 a 0 2 mg) Les aliments contiennent 
de 1 acide folique sous des formes ayant a la 
place d un acide pteroyi-glutamique (Pte Glu) 
Jusqu a 7 residus de^lutamyle (chaines y-pepq 
diques) (Pte Glu ? ) Etant donne que seul le Pte 
Glu peut etre absorbe dans la lumiere 
intestinale (jejunum proximal) (B) ilfautquela 
chaine polyglutamyle soit raccourcie par des 
enzymes specifiques (pteroyl polyglutamaic 
hydrolases} avant 1 absorption Elies sontprobi 
blement localisees au niveau de la membrane 
lummale de la muqueuse intestinale L absorn 
tion du Pte-Glu est assuree par un mecanisme 
de transport aitif specifique Par la suite dans 
la cellule muqueuse le Pte Glu forme de 

I acide 5 methyl tetrahydrofolate (5-Me H 
Pte Glu,) et d autres metabolites (B) Lorsque 
ceux ci sont deja presents dans les aliments ils 
sont aussi absorbes dans la lumiere intestin lie 
selon le mecanisme de transport cite plus haut 

II en va de meme pour le methotrexate qui est 
un medicament a action cytostatique 1 a 
methyl cobalamine est indispensable a la trans 
formation du 5 Me IL Pte-Glu, en acide tetn 
hydrofolique metaboliquement actif Les 
reserves d acide folique dans 1 organisme (7 mg 
environ) suffisent arepondre aux besoins durant 
quelques mois (carence p 90) 

Les autres vitamines hydrosolubles (B 
[thiamme] B [riboflavine] C [acide ascor 
bique] et H [biotine macme]) sont absorbees 
par un mecanisme de symport actif secondane 
avec le Na + done de faqon tout a fait similaire 
au glucose ou aux acides amines (C) Le lieu de 
reabsorption est le jejunum et pour la vitamine 
C 1 ileon Les vitamines B 6 (pyndoxal pyn 
doxine pyndoxamine) ne sont probablement 
reabsorbees quepassivement (simple diffusion) 

La reabsorption des vitamines liposolubles 
(A [retmol] D [cholecalciferol] E [tocophe 
roi] K [phylloqumone] K 2 [farnoqumone]) 
tout comme la reabsorption des lipides (p 252) 
necessite la formation de micelles Les meca 
nismes d absorption restent inexpliques (en par 
tie saturables et dependants de 1 energie) Le 
transport dans le plasma s effectue apres incor 
poration dans des chylomicrons et des VLDL 
(p 254 et s) 
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10 Digestion 


Reabsorption de I'eau et 
des substances minerales 

L'homme ingere en moyenne / 5 l d'eau (bois- 
sons, aliments) par jour Par ailleurs quotidien- 
nement 7 1 sont deverses en plus dans le tube 
digestif avec la salive , le sue gastrique, la bile, le 
sue pancreatique et le sue intestinal Etant 
donne que seulement 0,1 I/J est excrete avec les 
feces il faut done que le tube digestif en reab- 
wrbe au minimum 84 I/J Cette reabsorption 
d'eau a lieu principalement dans le jejunum, 
dans 1 ileon et aussi, pour une faible part, dans le 
colon (A) Les mouvements d'eau a travers la 
paroi de l'intestin sont conditionnes osmotique 
ment Lorsque des particules osmotiquement 
efficaces comme Na + et Cl sont absorbees 1 eau 
suit (B) , au contraire, si des substances sont 
secretees dans la lumiere ou si des aliments non 
reabsorbables sont ingeres avec les substances, 
I'eau s'ecoule alors vers le pole luminal Ainsi 
des substances difficilement reabsorbables (sul¬ 
fate, sorbitol polyethyleneglycol, par ex ) agis- 
sent comme des laxatifs 

La force motrice de reabsorption de I'eau 
reside surtout dans la reabsorption du Na* du 
CL et de substances organiques (B) Les 
concentrations luminales de Na + et de Cl dimi- 
nuent constamment du duodenum au colon 
Celle du Na + est de 145 mmol/1 au depart de 
125 dans l'ileon (C) et de 40 environ dans le 
colon Dans l'intestin le Na + est absorbe par 
plusieurs mecanismes la pompe Na' K*- 
ATPase sur le cote basolateral de la cellule (B, 
D) est dans tous les cas 1 element moteur 
essentiel (p 26) 

♦ Cotransport duNa + avec des substances orga¬ 
niques (p 28 et 258) dans le duodenum et dans 
le jejunum se produit un flux passif de Na + dans 
la cellule qui est utilise simultanement pour le 
transport actif secondaire du glucose, des acides 
amines, des phosphates etc dans la cellule (Dl) 
Ce transport est electrogene (p 28) d ou un 
potentiel transmembranaire negatif du cote lumi¬ 
nal (PTNL; p 162) entrain ant le Cl hors de la 
lumiere par voie paracellulaire (D2) 

♦ Transport parallele du Na + et du Cl dans 
1 ileon le Na + luminal est absorbe par echange 
contre des ions H + (D3) et de meme, parallele- 
ment, le Cl par echange contre du HC0 3 
(D4), dans la lumiere H + et HC0 3 , reagissent 
pour former H„0 + C0 2 Ce transport electro- 
neutre assure la majeure partie de la reabsorp¬ 
tion du Na + , du Cl etderLO 

♦ Diffusion du Na + principalement dans le 

_ colon, le Na + est aussi absorbe au moyen de 

n canaux Na + a travers la membrane lummale 

pp (D5) Ce transport de Na + est dependant de 1 al- 


dosterone(p 182) et egalement electrogene Le 
PTNZ, (v ci dessus) resultant attire le Cl- hors 
de la lumiere (D2) ou bien provoque la secre 
tion de K + 

Une secretion de Cl se produit aussi dans les cellules 
epitheliales des cryptes de Lieherkuhn (p 245 A16) 
(comme dans les acini des glandes salivaires p 236) 
Le flux de Cl vers la lumiere accompagne par Na + el 
H.O est active par 1 AMPc et sous controle nerveux et 
hormonal (VIP = vasoactrve intestinal peptide prosi i 
glandmes) Les roles de cette secretion d H.O pour 
raient etre Id liquefaction d un chyme trop visqueux et 
une recirculation de 1 H 0 (cryptes -+ lumiere -» villo 
sites -» cryptes) afin de stimuler la reabsorption de 
substances mal dissoutes La toxine cholerique bloqui 
la GTPase de la proteine Gs ce qui maintient une aug 
mentation maximale du taux d AMPc Du fait de 1 ac 
croissement de la secretion de Cl le Na + et de grandis 
quantites d edu sont deverses dans la lumiere ce qui 
provoque de tres fortes diarrhees (jusqu a 1 1/h') 

Outre le HC0 3 du sue pancreatique, le HC0 3 
est egalement secrete dans la lumiere de l'intestin 
grele et du gros intestin (A) Le K + est secrete par 
les cellules des kryptes du colon sous controle de 
1 aldovterone (concentration lummale du K + 
env 90 mmol/1!) puis reabsorbe au niveau de la 
surface epithehale par 1 intermediate d une 
H + /K* ATPase (meme mecanisme que dans 1 es 
tomac p 243 A) Le rapport K + secrete/K + reab 
sorbe, controle par 1 aldosterone, determine Li 
perte de K + (A et p 180) Lors des diarrhees, il 
se produit des perte i de K + et de HCO, (hypoka 
hernie et acidose metabolique p 142) 

Alors que les feces sont pauvres en Na + , Cl 
et en H,0, elles renferment en moyenne 1/3 du 
Ca 2+ absorbe Le Ca 2+ est reabsorbe dans la par 
tie superieure de l'intestin grele (A) avec l'aide 
d'une proteine de liaison du calcium (calcium 
bmding protein = CaBP) Le calcitnol aug 
mente la synthese de CaBP et stimule ainsi 11 
reabsorption du Ca 2+ (p 292) alors qu’une 
carence en vitamine D ou certaines substances 
qui donnent avec du Ca 2+ des composes inso 
lubies (phytme oxalate, acides gras) reduiseni 
la reabsorption du Ca 2+ Tout comme le Ca 2+ le 
Mg 2+ est reabsorbe dans l'intestin alors que k 
fer (Fe) est soumis a un mode de reabsorption 
special (p 90) 


A, ^absorption de I'eau el des eiectrolytes dsns I'intestm 
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Gros intestin, defecation, feces 


La derniere partie du tube digestif est constituee du 
’ gros intestin (cacum et colon 1 3 m de long env) et du 
rectum La muqueuse du gros ntestin se caracterise par 
la presence de profondes invaginations (cryptes) recou 
\ertes essentiellement par des cellules muqueuses 
appelees cellules caliciformes Une partie des cellules 
uperficielles (avec une bordure en brosse) sert a 1 ab 
s rption 


Le gros intestin a deux fonctions principals II 
sert de lieu de stockage pour le contenu intesti 
nal (1 stockage cEecum et colon ascendant 
" stockage rectum) A son niveau se poursuit 
egalement la reabsorption de 1 eau et des elec 
tiolytes (p 269) de sorte que les 500 a 1500 ml 
de chyme qui apparaissent chaque jour dans le 
gros intestin sont concentres a 100 200 ml 
environ Le gros intestin n est pas indispensable 
a la vie De grandes parties peuvent etre enle 
vees par ex suite a des tumeurs 
I 

\ L eau introduite artificiellement dans le rectum (lave 
\ mem} peut etre reabsorbee Les medicaments (wpposi 
toires) diffusent egalement dans le sang a travers la 
i paroi intest nate Les substances ainsi apportees sont 
done soustraites a 1 influence de 1 dcide gastrique et des 
enzymes en outre elles contournent le foie 


Motilite Au niveau du gros intestin on peut 
observer des mouvements locaux de brassage 
caracterises par de fortes constnctions transver 
sales (contractions haustrales) ainsi que des 
onde', peristaltiques anterogrades aussi bien que 
retrogrades (pacemaker dans le colon trans¬ 
verse) ce qui permet aux feces presentes dans 
le colon de pouvoir etre egalement stockees 
dans le caecum Par ailleurs des mouvements de 
masse se produisent 3 a 4 fois par Jour (A) Ces 
mouvements se declenchent habituellement 
apres les repas ils sont dus a un reflexe gastro 
colique et a des hormones gastro intestinales 



Sur des radiograph es on peut observer le deroulement 
type des mouvements de masse apres absorption d un 
chyme contenant de la baryte ( substance de ntraste) 
(A1 A8) on administre le produit de contraste a 7 h 
(Al) a 12 h la substance se trouve deja dans les der 
meres boucles de 1 ileon et dans le caxum Le debut du 
repas de midi accelere la vid mge de 1 ileon (A2) 5 
minutes plus tard un etranglement se forme a t extre 
mite de la substance de contraste (A3) puis peu apres 
le colon transverse est rempli pu- la substance de 
contraste (A4) qui est aussitot a nouveau segmentee et 
done malaxee par des c mstncti ns transversales (A5) 
Quelques minutes plus tard (toujours pend nt le repas) 

1 intestin se resserre brusquement autour de la partie la 
plus avancee du contenu intestinal et 1 entraine tres 
rapidement (A6 8) j usque dans le sigmoide 


Bacteries intestinales A la naissance le tractus 
intestinal est sterile mais durant les premieres 
semaines de la vie il est colonise par des bacte 
ries (anaerobies) ingerees oralement Le gros 
intestin de 1 adulte contient 10 1 a 10' bacteries 
par ml de contenu intestinal 1 ileon environ 10 
Le pH peu eleve dans 1 estomac constitue une 
barriere a la proliferation bacterienne si bien 
que dans la partie initiale de 1 intestin grele le 
nombre de bacteries est tres faible (0 lOVml) La 
presence de bacteries dans 1 intestin augmente 
1 activite de la defense immunitaire intestinale 
( inflammation physiologique ) et leur metabo 
lisme est important pour 1 hote » Elles degra 
dent les glucides indigestibles (par ex la 
cellulose) ou les disacchandes qui n ont pas ete 
absorbes en amont (par ex le lactose) en chaines 
courtes absorbables sous forme d acides gras et 
en un melange de gaz (methane H 2 CO ) En 
outre elles synthetisent la vitamine K 

L anus est normalement ferme Plusieurs 
structures y sont impliquees (Bl) la valvule de 
Kohirausch qui s insere entre deux valvules 
superposees les muscles puborectaux le sphmc 
ter anal interne a motricite involontaire le 
sphincter anal externe a motricite volontaire et 
enfin un corps erectile veineux Le tonus du 
sphincter interne (muscle lisse) est sous controle 
sympathique a adrenergique alors que le 
sphincter externe (muscle strie) se contracte 
tomquement sous controle du nerf honteux 

Defecation Lorsque le rectum superieur 
(ampoule rectale) est rempli par le contenu intes 
tinal les recepteurs de pression sont stimules 
(B2) ce qui declenche par voie reflexe le rel \ 
chement du sphincter interne (accommodation 
via les neurones VIP) et le renforcement du 
tonus du sphincter externe ainsi qu un besoin 
fecal Si 1 on s y soumet le rectum se raccourcit 
les muscles puborectaux et le sphincter anal 
externe se relachent tandis que les muscles 
circulaires du colon descendant du sigmoide 
et du rectum se contractent pour expulser les 
feces avec 1 aide de la sangle abdominale (B3) 
La frequence des defecations varie beaucoup (de 
3 fois/jour a 3 fois/semaine) et depend 
de la quantite de fibres indigestibles (par e\ 
cellulose lignine) qui a ete ingeree Des evacu 
tions trop frequentes de selles liquides (dia 
rhees) peuvent provoquer des troubles de meme 
que des defecations trop espacees (constipatic n 
opiniatre) 

Selles (feces, C) En moyenne 60 a 80 g de 
selles sont evacuees par Jour (> 200 g diai 
rhee) Elles sont constitutes pour 1/4 environ de 
matieres seches dont 1/3 proviennent de bactc 
nes qui sont les hotes du gros intestin 









(d r jpr« Herti p. Newton) 


A, Mouvements de masse dans la gras infest in 


B. femieture da I'anus at defecation 



ibi o\ relfohe i 


'contract^ 


hivsde s 
puborwiaux 


Sphincter 
anal interne 
■Sphincter ana! 
extern* 

-Corps irectife 
veineux 


1 Anus letme 



2 Seiom> de def£quer 3 Defecation 


C, Composition des feces 
i,o- 


0,76 


0,24 : 


0,08 

0,00 

0,00 


Eisu 

/ 

/ 

/ 

Substances anorganiques 

/ 

/ 

/ 

Substances content 
du 

EpithSltum intestinal 

ftatferies 

R4sidii 5 afimer.Ul^BP 


Cellulose, etc. 

Upktes 


L 


0,33 

0J3 

0,17 

0,17 


Rees (60 - 60 g/jour = 1 , 0 ) 


Substance siche (25 - 40 g/jour ■ 1,0) 



Tableau 10.20 Gros intest In, feces 











































11 Hormones et reproduction 



Systemes d'integration de 
I'organisme 

Chez les organismes multicellulaires, au contraire 
des unicellulaires, les differents groupes cellu- 
laires et organes specialises doivent etre integres 
et coordonnes (p. 2). Chez les mammiferes, les 
systemes nerveux et hormonal assurent ces 
fonctions; il faut y ajouter la transmission de l'in- 
formation- dans le systeme de defense immuni- 
taire (p. 94 et s.). Grace a ces systemes, les 
signaux sont transmis respectivement par voie 
electrique et humorale (A). 

Les signaux nerveux et hormonaux servent au 
controle et a la regulation (p. 4) du metabo- 
lisme et du «milieu interieur» (circulation, pH, 
equilibre hydroelectrolytique, temperature, etc.), 
ainsi qu'a la croissance et a la maturation de 
I'organisme, aux fonctions necessaires pour la 
reproduction et enfin, aux reponses de I'orga¬ 
nisme face au milieu exterieur. Dans ces proces¬ 
sus de controle et de regulation, les informations 
des recepteurs sensoriels des organes internes, 
de l'appareil locomoteur et des organes des sens 
sont impliques, de meme que les facteurs psy¬ 
cho-emotionnels et autres. Dans de nombreux 
cas, les signaux interviennent dans des meca- 
nismes de retroaction au sein de I'organisme 
(P. 4). 

Les nerfs sont specialises dans la transmis¬ 
sion rapide de signaux, generalement a grada¬ 
tion fine. On distingue un systeme nerveux 
central (SNC ; p. 310 et ss.) des systemes ner¬ 
veux peripheriques. Ces demiers comprennent: 

• le systeme nerveux somatique qui conduit 
les signaux des organes des sens vers les centres 
(afferences) et controle les muscles squelet- 
tiques (efferences), 

• le systeme nerveux vegetatif peripherique 
(= autonome) (p. 78 et ss.) qui controle essen- 
tiellement la circulation, les organes internes, 
les fonctions sexuelles, etc. II est complete par : 

• des afferences visceralds, c'est-a-dire des 
fibres nerveuses qui transmettent les signaux 
des organes internes vers les centres et qui, le 
plus souvent, empruntent les memes nerfs que 
les fibres vegetatives (par ex. le n. vague) et, 

• le systeme nerveux enterique qui integre les 
fonctions locales de l'cesophage, de l'estomac et 
de l'intestin (p. 234). 

Les hormones, ainsi que la cytokine et la 
chemokine du systeme immunitaire (p. 94 et 
ss.), et les neurotransmetteurs (v. ci-dessous) 
sont des messagers. Les hormones servent 
essentiellement a la transmission lente et conti¬ 
nue des signaux. Les hormones endocrines uti- 
lisent le systeme circulatoire pour parcourir de 


plus grandes distances dans I'organisme. Les 
hormones et autres substances messageres qui 
n'agissent que sur des cellules voisines ont une 
action dite paracrine, celles qui retroagissent 
sur le type cellulaire lui-meme producteur de 
messager sont appelees autocrines. 

Les hormones proviennent de glandes, de 
tissus ou cellules producteurs d'hormones 
(en partie aussi de cellules nerveuses : cellules 
neuroendocrines} et ont comme organe effec- 
teur ou organe-cible, soit une glande hormondie 
subalterne (hormones glandotropes) soit un 
tissu non endocrinien (hormones agianao- 
tropes). Les cellules-cibles possedent des sites 
de liaison specifique a l'hormone correspon- 
dante (recepteurs) et la lient avec une haute 
affinite, c'est-a-dire que de tres faibles concen¬ 
trations hormonales (10~ 6 - 10' 12 mol/1) sont 
suffisantes pour transmettre le signal. Grace a 
ses recepteurs, la cellule-cible « choisit», parmi 
les nombreux messagers qui lui parviennent 
simultanement, le signal qui lui convient. 

En etroite collaboration avec le systeme ner¬ 
veux, les hormones controlent la nutrition, le 
metabolisme, la croissance, le developpement 
corporel et la maturation psychique, les meca- 
nismes de la reproduction, Vadaptation a Veffort 
et l'equilibre du «milieu interieur» (homeosta- 
sie) de I'organisme (A). La majorite de ces fonc¬ 
tions essentiellement vegetatives se trouvent 
sous le controle central de Thypothalamus, lui- 
meme influence par les centres superieurs du 
cerveau (p. 330). 

Les substances liberees au niveau des 
synapses chimiques du systeme nerveux, impli- 
quees dans la transmission de l'information aux 
fibres nerveuses postsynaptiques, aux muscles 
ou aux glandes, sont appelees mediateurs ou 
neurotransmetteurs (p. 50 et ss.). Certains neu¬ 
ropeptides liberes au niveau presynaptique attei- 
gnent egalement l'environnement plus lointain 
des synapses et exercent, de ce fait, une action 
« paracrine ». 
















A Regulation des functions vegetative* (vue d'ensemble) 
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Tableau 11.1 Sysfemes d Integration 
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Les hormones sont des substances chimiques 

messageres de 1 organisme qui assurent la 
transmission d'informations dans la regula¬ 
tion des fonctions organiques et des processus 
metaboliques (p 266) Les hormones endo- 
crines c est a dire celles qui sont distributes 
dans 1 organisme par voie circulatoire sontsyn- 
thetisees dans des glandes endocrines (hypo- 
physe thyroide parathyroide surrenale ilots 
pancreatiques ovaire testicule) ou dans des cel¬ 
lules endocrines disseminees de maniere dif¬ 
fuse (dans le SNC la thyroide - cellules C - le 
thymus 1 oreillette le rein le foie le tractus 
gastro intestinal etc » Les hormones para- 
(nnes c est a dire ag ssant sur les cellules du 
voisinage (hormones tissulaires ou mediateurs, 
v LI dessous) sont egalement secretees par des 
cellules a localisation disseminee Les neurones 
secretent egalement des hormones telles 1 adre¬ 
naline 1 ocytocme 1 adiuretine Certaines sub¬ 
stances du systeme immunitaire (par ex la 
thymosme et diverses cytokines) ont egalement 
une action endocrine 

On distingue d apres leur structure chi- 
mique et leur biosynthese trois groupes d hor¬ 
mones 

1 Les hormones peptidiques hydrophiles 
(A en bleu fonce) et les hormones glycopro- 
teiques (A en bleu clair) sont stockees dans des 
granules secretaires eHiberees par exocytose en 
cas de besoin Par splicing alternatif et modifi¬ 
cation post transcnptionnelle (p 8 et s ) un 
meme gene peut engendrer des hormones diffe- 
rentes (par ex la POMC p 280) 

2 Les hormones steroides (A en jaune), 
ainsi que le calcitriol chimiquement apparente, 
sont lipophiles et issues du metabolisme du cho¬ 
lesterol (p 294 et 292) Elies ne sont pas stoc¬ 
kees mais leur synthese est accrue en cas de 
besoin elles quittent les cellules endocrines 
vraisemblablement par 1 intermediate d un 
transporteur de la famille des OAT (p 160) 

3 Les derives de la tyrosine issus du meta 
bolismc (A en orange) regroupent (a) les cate¬ 
cholamines hydrophiles (dopamine adrenaline, 
noradrenalme p 84) ainsi que (b) les hor 
mones thyro'idienne', lipophiles (T3 et T4, 

p 286) 

Transport. Dans le sang les hormones lipo¬ 
philes des groupes 2 et 3b sont fixees a des pro¬ 
teines les corticoi'des par ex a une globuline et 
une albumine de liaison du cortiwl la testoste¬ 
rone et les cestrogenes a la globuline de liaison 
des hormones sexuelle et T3 et T4 a 1 albu¬ 
mine et deux autres proteines plasmiques 

(p 286) 


Les recepteurs (sites d'attache) des hor 
mones glycoproteiques et peptidiques ainsi qu 
des catecholamines sont des proteines trans 
membranaires (p 14) qui lient specifiquemen 
une hormone donnee du cote exterieur de h 
membrane Pour de nombreuses hormones de <.< 
groupe un messager intracellulaire («seconc 
messager ») est libere du cote interieur de I; 
membrane suite a cette liaison et transmet 1< 
signal hormonal dans la cellule Ces «second: 
(et en partie troisiemes) messagers» peuven 
etre par exemple 1 AMPc le GMPc 1 mosito 
tnphosphate le diacylgiycerol le Ca 2+ ou le N( 
(p 274 et ss ) Certaines hormones peptidique 
(insuline prolactme atriopeptme et de nom 
breux facteurs de croissance) se lient du coti 
exterieur a des recepteurs membranaires dont IL{ 
parties moleculaires cytoplasmiques acquieren 
alors un pouvoir enzymatique (p 278) Ai 
contraire les hormones steroides parviennen 
par elles memes dans 1 interieur de la celluli 
(p 278) ou elles se fixent a des proteines recep 
inces cytoplasmiques et atteignent ainsi le noy li 
cellulaire ou elles influencent la transcriptioi 
(effet sur le genome) II en est de meme pour T? 
T4 et le calcitnol 

Une cellule cible peut posseder plusieur 
recepteurs differents aussi bien pour des hor 
mones differentes (par ex 1 insuline et le glue i 
gon) que pour la meme hormone (par ex le 
recepteurs a, et|3 2 pour 1 adrenaline) 

Hierarchie des hormones (A) Dans d( 
nombreux cas une stimulation nerveuse dan 
le SNC induit une liberation d hormone Ei 
premier lieu 1 hypothalamus intervient commi 
relais neurohormonal (p 280 et 330) II trans 
forme le signal nerveux en une liberatioi 
d hormones par 1 hypothalamus lui meme c 
dans le lobe posterieur de l hypophyse (LPH 
neurohypophyse) qui lui estconnecte nerveuse 
ment ou (secondairement) dans le lobe ante 
rieur de l hypophyse (LAH adenohypophyse ] 
Les hormones glandotropes du LAH comman 
dent des glandes endocrines peripheriques (A 
en haut en vert) a partir desquelles est libere 
1 hormone effectnce (A) Dans ces relais li 
signal original peut non seulement efe ampli 
fie mais aussi etre module plusieurs foi 
(P 272) 

Hormones hypophysaires. La liberation de 
hormones du LAH est commandee par des hoi 
mones de rang superieur qui stimulent (relea 
sing hormone RH) cette liberation ou 1< 
freinent ( inhibiting hormone IH) (A et tableau' 
La plupart des hormones du LAH sont glandc 
tropes (p 280) Les deux hormones du LPI 
(ADH ocytocme) sont liberees par des signau: 
nerveux (p 280) 






D’autres hormones endocrines largement 
ndependantes de 1 axe hypothalamo hypo- 
„n\saire sont les hormones pancreatiques, la 
'arathormone la calcitonine et le calcitnol, 
\anf,iotensine et 1 aldosterone (p 182 et s ), 
1 frythropoietine (p 88) ainsi que les hor- 
mont '• h L " 11A) intestinales (p 234) La secre¬ 
tion d atnopeptine est commandee par des 
signaux de pression (p 170) celle de la mela 
tonine par des atferences nerveuses (stimuh 
lumineux ete p 334) 

De nombreuses hormones dites tissulaires 
ou des mediateurs ont (comme quelques unes 
des hormones citees ci dessous par ex 1 an- 
giotensme II) une action paracnne dans 
les glandes endocrines et exocrines dans la 
paroi gastrique ainsi que lors de processus 
inflammatoires Labradikimne (p 214 et 236), 
1 histamme (p 100 et 242) la serotonine (= 5- 
hydroxytryptamine p 102) et les eicosanoides 
en font partie 

Chez 1 homme les eicosanoides (du grec 
EIK00I = vingt [atomes de C]) dont font partie 
les prostaglandines (PG) les tromboxanes 
(TX) les leucotrienes et les epoxyeicosatrU 
nuies sont synthetises a partir de 1 acide ara 
chidonique (AA) (Les PG derivees de 1 AA 
portent 1 indice 2 ) L AA provient de 1 alimen¬ 
tation (viande) ou est synthetise a partir d'un 
acide gras essentiel 1 acide linoleique Dans 
l'organisme 1 AA est estenfie comme compo- 
sant de la membrane cellulaire phospholipi- 
dique de laquelle il est libere grace a une 
phospholipase A 2 

II existe trois voies principales pour la syn- 
these des eicosanoides a partir de 1 AA 

1 La voie de la cyclooxygenase (COX) par 
1 intermediate des COX 1 et COX 2 1 AA est 
transforme en PGG 2 dont denve la PGH 2 a par¬ 
tir de laquelle sont formes les composes biolo- 
giquement actifs PGE 2 PGD 2 PGF 2 PGI 2 (= 
prostacycime) et TXA 2 Les COX 1 et COX-2 
sont inhibes par des anti inflammatoires non 
steroidiens comme 1 aspirine 

2 La voie de la lipoxygenase par 1 interme¬ 
diate de la 5 lipoxygenase (surtout dans les 
granulocytes neutrophiles) 1 AA produit (par 
l'intermediaire du 5 HP ETE = 5 hydroper 
oxyeicosatetraenoate) le leucotnene A 4 dont 
derivent les leucotnenes C 4 D 4 et E 4 Le role de 
la 12 lipoxygenase (dans les thrombocytes) est 
mal connu alors que la 15 lipoxygenase pro 
duit les lipoxynes (LXA 4 LXB 4 ) actives sur les 
vaisseaux sanguins 

3 La cytochrome P 450 epoxygenase induit la 
production des epoxyelcosatnenates (EpETrE = 
EE) 

Quelques effets typiques des eicosanoides 


La PGE 2 relaxe les muscles bronchiques et 
vasculaires (et maintien le ductus artenosus et 
le foramen ovale ouverts p 220) induit la 
contraction des muscles intestinaux et uterin 
protege la muqueuse gastrique (p 242) inhibe 
lalipolyse augmente le TFG intervient dans la 
reaction de fievre (p 224) sensibilise les termi 
naisons nerveuses nociceptives (douleur') et 
augmente la permeabilite vasculaire (mflamma 
tion') La PGD 2 induit la contraction du muscle 
bronchique La PGI ? (= prostacycline) pro 
dulte dans 1 endothelium a un effet vasodilata 
teur et inhibe 1 agregation des thrombocytes 
alors que la TXA 2 (dans les thrombocytes) sti 
mule celle ci et a une action vasoconstnctnce 
(p 102) Le 11,12-EpETrE a un effet vasodila 
tateur(=EDHF p 214) 


Hormones kvpothalamjques el hv poph\\oin s 
Appellation SynOaymes 
Hypothalamus 

Cor! icolibe n nt Ctmicoiropme- R H T CR F. CRH 
Gnnadolibenne ICSti Gn-ftH. FSH/LH RH 
Pro tael astatine Dopamine, proJuctinc-IH, P3F. PIH 

Somatuliberine GH-RH, GRH, SRF SKH 
Somatostaline* 1H dc la STH 1 SIH, GH-IH 
Thyroliberine R.H de la T5H, TRF. TRH 

Lobe unlerieur dc l'h>poph>Sc 

Curticotrupmc H. adr^noconiootrope. ACTH 

FdlJieuloEropine H. Iblhculo-sbmviJante, FSH 

LutdOtiopifke H lu^inisante (H. stimulant les 

cellules Inlerstitidtesk LH, ISCH 
M tSJ a notropi ne H, siimuUirite les r^lanoe^les, a-MSH 

- a-cn^lanbcotiinf 

Somatolropinc 1 Hontione dc croissaficc (growth 

horiuone k STH, GH 

Thymtropine Hormone sti mu I ant la thyroTde, TS H 

Protactine Hormone maminotrope i lac tolrope), 

PRL 

Lobe postcrieur dv Hiypupltyse 

(Lyttxrinc 

Adiurctcne ( Afginine-)Vasopressine, hormone 

aniidiureiique. ADH, AVP 

‘ atissi dims les orgaoes du tnictus gastro-inics- 

tinaE. 
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Hormone effectrict 


Function (ilmpJifite) 
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Signaux humoraux : regulation et 
effets 

Les hormones et autres signaux humoraux ser- 
vent a reguler (p. 4) le processus par lequel la 
reponse a un signal influence, par voie de 
retour, l'emetteur du signal (par ex. la glande 
hormonale) : retroaction (angl. feedback). La 
rapidite de la retroaction depend de la Vitesse du 
catabolisme de la substance emeitrice plus 
vite elle est degradee, plus rapide et ainsi plus 
flexible seralaregulation. 

Dans la retroaction negative, l'emetteur du 
signal (par ex. l'hypothalamus, production de 
CRH) reagit a la reponse par voie de retour 
(dans cet ex. : la concentration plasmatique en 
cortisol, Al) en freinant la chaine reactionnelle 
CRH =» ACTH => corticosurrenale (CS) et, de 
ce fait, la liberation de cortisol. L'hormone du 
LAH peut egalement exercer une inhibition 
retroactive sur l'hypothalamus (A2), de meme 
que l'hormone effectuee sur le LAH (A3). Par 
ailleurs, le taux d'un metabolite (par ex. le glu¬ 
cose sanguin) controle par l'hormone, peut lui- 
meme etre le signal de retroaction (dans ce cas, 
inhibition de la secretion de glucagon, stimula¬ 
tion de la secretion d'insuline; B). La retroaction 
concerne aussi les signaux nerveux (circuits de 
controle neuroendocrine!,), par ex. la regulation 
de l'osmolalite du plasma (p. 170). 

Dans la retroaction positive, la reponse amplifie le 
signal original, ce qui conduit a une reponse elle-meme 
amplifiee et ainsi de suite (v ci-dessous : regulation 
autocnne) 

Les hormones de rang superieur controlent non 
seulement la synthese et la liberation de Vhor- 
mone ejfectnce, mais aussi la croissance des 
glandes endocrines peripheriques. Si par 
exemple, la concentration de l'hormone effec- 
tnce dans le sang reste encore trop faible malgre 
une synthese et une liberation maximales par les 
cellules glandulaires presentes, ces cellules vont 
se multiplierjusqu'a ce que la quantite de l'hor- 
mone effectrice synthetisee soit suffisante pour 
inhiber la glande de rang superieur correspon- 
dante (par ex. la formation des goitres ; p. 288). 
Une telle hypertrophie compensatrice d une 
glande endocrine peripherique peut aussi s'ob- 
server, par ex., apres ablation partielle; de la 
glande. 

Les hormone', ad minis trees artificiellement (par ex la 
cortisone) presentent la meme action mhibitnce sur la 
liberation des hormones de rang superieur (dans 
l'exemple, l'ACTH et La CRH) que l'hormone liberee 
normalement (dans l'exemple, le cortisol) par la glande 


peripherique (ici, la corticosurrenale). L'administration 
chronique d'une hormone effectrice entraine ainsi une 
inhibition et une legression du site de production nor¬ 
mal de cette hoi mone atrophie compensatrice. 

On appelle phenomene de rebond («rebound»), une 
liberation, passagerement subnormale, d'une hormonf 
de rang superieur (par ex l'ACTH) en reponse a une 
interruption de la production de l'hormone periphe¬ 
rique. 

Parmi les principales actions des hormones 

endocrines et paracrmes, ainsi que des autres 
substances humorales emettnces de signaux, on 
denombre le controle et la regulation 

• des activites enzymatiques , soit par modifica¬ 
tion de la configuration des enzymes (meca- 
nismes allosteriques) ou bien par inhibition ou 
stimulation (induction) de la synthese enzyma- 
tique; 

• des processus de transport, par ex. des modi¬ 
fications du nombre ou du taux de synthese de 
canaux ioniques ou de transporteurs ainsi que. 
respectivement, leur probability d'ouverture et 
leur affinite; 

• de la ( roissance (v. ci-dessus), done notam- 
ment la stimulation de la division cellulaire (pro¬ 
liferation) ou la mort «programmee» de cellules 
(apoptose), par differenciation ou dedifferencia 
tion des cellules; 

• de la secretion d'autres hormones. Le controle 
peut se faire par voie endocrine (par ex. libera¬ 
tion de cortisol par l'ACTH, A5), par l'interme- 
diaire de liaisons courtes de type portai au sein 
de l'organe (par ex. action de la CRH sur la libe¬ 
ration d'ACTH, A4, ou du cortisol de la CS sui 
la synthese d'adrenaline dans la medullosurre- 
nale, A6), ou par voie paracrine (par ex. effet de 
la somatostatine [SIH] sur la secretion d'insuline 
et de glucagon ; B). 

Lorsque les cellules possedent des recepteurs 
pour leurs propres signaux humoraux, elles emet- 
tent des signaux autocrines. Ceux-ci servent 

• a la retroaction negative sur la cellule elle 
meme, comme pour stopper rapidement la libe¬ 
ration d'un mediateur (par ex. la noradrenaline. 
P-84), 

• a la coordination de cellules semblables, pai 
ex. pour la croissance, 

• a la retroaction positive sur la cellule secre- 
trice elle-meme et de cellules semblables entre 
elles. Ainsi, un signal unique et faible peut etre 
amplifie, par ex. lors de la production d'eicosa- 
noi'des ou l'expansion clonale des cellules T 
(p. 96 et s.). 
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11 Hormones et reproduction 


Transmission cellulaire de signaux 
messagers extracellulaires 


Les hormones ainsi qu une serie d'autres 
signaux humoraux comme les neurotransmet- 
teurs (p 55 et 82) les cytokmes et les chemo- 
kines (p 94 et ss ) jouant le role de messagers 
(first messenger) parviennent par 1 espace 
extracellulaire jusqu a la cellule cible concer- 
nee Celle ci possede des recepteurs (recep ) 
specifiques au messager correspondant qu'ils 
fixent avec une haute affinite 

Les messagers glycoproteiques et pepti- 
diques ainsi que les catecholaniiiic.s se fixent 
sur le cote exterieur de la membrane de la cel¬ 
lule cible Suite a la liaison hormone recepteur 
(avec quelques exceptions comme 1 insulineet 
la prolactine p 278) et a certaines reactions 
entre les proteines (et parfois aussi les phospho- 
lipides) membranaires il y a liberation de 
seconds messagers a 1 interieur de la cellule, 
qui y transmettent le signal Parmi ceux ci on 
distingue 1 adenosme et la guanosme mono¬ 
phosphates cycliques (AMPc GMPc) 1 mositol- 
14 5 tnphosphate (/P,) et le 12 diacylgiyce- 
rol (DAG) ainsi que le £a + Bien que specifique 
de 1 action du messager a la nature des recep¬ 
teurs de la cellule cible beaucoup de substances 
messageres peuvent avoir le meme second mes¬ 
sager De plus la concentration de (.elui ci peut 
etre augmentee par un messager mais diminuee 
par un autre Les cellules possedent souvent dif- 
ferents types de recepteurs pour un meme et seul 
messager 


L'AMPc comme second messager 

Pour qu une reponse cellulaire faisant intervenir 
l'AMPc ait lieu la membrane de la cellule cible 
doit contenir en plus du recepteur une proteine 
G(uanyl nucleotid bindmg) stimulatnce et/ou 
mhibitnce G s ou G. (Al) Ces proteines G sont 
formees de 3 sous unites a (ou a) p et 7 et 
sont done des heterotnmeres Au repos la sous 
unite a est bee a la guanosme diphosphate 
(GDP) Lorsque le messager reagit avec le 
recepteur le complexe M R se lie a la G s GDP 
(ou G GDP A2) La GDP est alors remplacee 
par la GTP cytosolique et au meme instant le 
complexe (3v et le complexe M R se detachent 
(A3) Ce processus requiert du Mg 2+ L a GTP 
ainsi formee active 1 adenylcyclase du cote 
interieur de la membrane (la concentration de 
: 1 AMPc cytosolique augmente) tandis que 1 a,- 

y*A GTP 1 inhibe (la concentration de l AMPc 
IBP chute A3) 


Les substances messageres activant la G, (elevation 
de l'AMPc) sont les suivantes ACTH adenosine 
(recep A A A B ) adiuretine = vasopressine (recep V ) 
adrenaline et noradrenalme (reLep p p 2 ) calcitonini 
CGRP CRH dopamine (recep D D,) FSH glue i 
gon histdmme (recep HJ ocytocme (recep V v e 
dessus) diverses prostaglandines (recep DP IP EP 
EP 4 ) serotomne = 5 hydroKytryptamme (recep 5 HT 
5 HT ) secretine VIP ain i que (effet partiel) TRH el 
TSH etc 

Les substances messageres activant la G, (chute 
de l'AMPc) sont en partie les memes que celles citees 
ci dessus mais agissent sur un recepteur different On 
trouve acetylcholine (r cep M M ) adenosme 
(recep A A ) adrenaline et noradrenaline (recep a ) 
angiotensine II chemokme dopamine (it-cep D D 
D 4 ) GABA (recep GABA b ) glutamate (recep 
mGLU 24 mGLU 68 ) melatonine neuropeptide ^ 
opiolde serotomne = 5 hydroxytryptamme (ret-ep 
5 HT,) somatostatine etc 


Effets de l'AMPc. L AMPc active les proteine 
kinases de type A (PKA = A-kinase) respon 
sables de phosphorylation des proteines (sui 
tout des enzymes ou des proteines membranaire 
incluant les recepteurs eux memes) (A4) L i 
reponse de la cellule depend de la nature de 11 
proteine phosphorylee qui est elle meme contro 
lee par les proteines kinases presentes dans ] i 
cellule-cible Certaines proteines sont activeLs 
par la phosphorylation d autres sont inactivees 

Ainsi par exemple 1 APMc exerce (par 1 intermedian 
d une PKA) une double action glycogenolvtique 1 
phosphorylation inactive la glycogene synthetase qi 
catalyse la formation du glycogene tandis qu ell 
active la glycogene phosphoryldse qui stimule la degra 
dation du glycogene 

Toute la chaine de signaux a partir de la liaison 
du messager jusqu a la reponse cellulaire 
constitue la transduction Dans cette chaine IL 
signal est (a) influence par d autres signaux et 
(b) amplifie de plusieurs puissances 10 uni 
seule molecule d adenylcyclase activee peut 
former de nombreuses molecules d AMPc et de 
PKA dont chacune peut tour a tour phospho 
ryler de tres nombreuses molecules d enzymes 
La connexion de kinases supplementaires dans 
la chaine transductionnelle engendre des cas 
cades entieres de kinases (v ci dessous) qui ren 
forcent encore le signal initial et qui en memt. 
temps servent a des actions regulatrices supple 
mentaires 

L interruption de la chaine de signaux (A 
a droite) est due a 1 activite GTPasique de la 
sous unite a qui hydrolyse le GTP auquel elle 
est bee en GDP et en P (AS) et qui va reformer 
avec pY, le tnmere proteine G En outre 
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> 


a 1 AMPc est inactive par une phosphodiesterase 

en 5 AMP (A4, 6) de meme les proteines 
anterieurement phosphorylees peuvent etre 
I dephosphorylees par des phosphatases (A4) De 
plus le recepteur peut etre inactive par phos 
' j phorylation ce qui le rend insensible en pre 
I sence de fortes concentrations de messager 
I {desensibilisation) 

La toxine cholerique bloque la GTPase De ce fait 
1 action de rupture de cette derniere sur 1 adenylcy 
I clase (A5) est supprimee et la concentration d AMPc 
I augmente jusqu a des valeurs extremes (v les conse 
I quences sur la cellule intestinale p 262) La toxine 
pertussique (coqueluche) inhibe Id proteine G suppn 
I mwii s m effet inhibiteur sur 1 adenylcyclase et pro 
I voque par la meme une augmentation de 1 AMPc 
intiacellulaire Celle ci peut aussi etre due a 1 activation 
jj directe de 1 adenylcyddse par Id forscholme L inhibi 
■i tion de Id reaction AMPc — 5 AMP par la theophyl 
line ou par la cafeine prolonge Id duree de vie de 
| 1 AMPc et dinsi 1 effet du messager correspondant 

Par 1 intermediate des G s G et d autres pro 
teines G (G o ) (avec ou sans intervention de 
1 adenylcyclase) des canaux ioniques peuvent 
etre mis en jeu Ainsi par ex certains canaux 
£a + sont actives par des proteines G et macti 
ves par des proteines G o alors que certains 
canaux K + sont actives aussi bien par des pro 
teines G que par (le complexe Py) des proteines 
G (par ex v p 83B) Dans la famille des pro 
teines G on compte aussi la G o|f des recepteurs 
olfactifs la transducine des batonnets de la 
retine (p 348 et s) ainsi que 1 a-gustducine 
des recepteurs gustatifs (p 338) 

l_'IP 3 et le DAG comme seconds messagers 

Par suite de la liaison de messagers - utilisant 
cette voie de transduction - a leur recepteur 
extracellulaire la sous unite a est liberee 
(comme celle de la proteine G v ci dessus) de 
l'heterotnmere de la proteine G et active la 
phospholipase C li (PLC-P) presente a la face 
interne de la membrane cellulaire (Bl) La 
PLC (3 scinde le phosphatidyl mositol 4 -5- 
diphosphate (PIP 2 ) contenu dans la couche 
interne de la membrane cellulaire en inositol 
145 tnphosphate (?3) et en diacylgiycenne 
(DAG) qui en tant que seconds messagers 
paralleles ont des effets differents et cooperent 
aussi en partie (Bl) 

L IP 3 hydrophile atteint via le cytoplasme 
les sites de stockage du Ca 2+ (surtout le RE 
p 36) ou il se lie aux canaux Ca 2+ provoquant 
l eur ouverture (B2) De ce fait le Ca 2+ passe 
des sites de stockage dans le cytoplasme ou il 


peut constituer un troisieme messager dans un 
grand nombre de fonctions cellulaires, notarn 
ment en interagissant avec les signaux AMPc 
dependants Une majorite des effets du £a 2 * 
sont modules par la calmoduline qui he le £a 2 
(par ex v p 70) 

Le DAG lipophile reste dans la membrane 
cellulaire ou il exerce deux fonctions 

• Le DAG est transforme par la phospholipase 
A-2 (PLA 2) en acide arachidomque qui a son 
tour est metabohse en etcosanoides (B3 et 
p 269) 

♦ Le DAG activeune proteine kinase C (PKC a 
Kinase C) celle ci est Ca 2+ dependante (d ou le 
C) du fait que le Ca 2+ libere par 1 IP, (v ci des 
sus) est necessaire a la translocation de la PKC 
du cytoplasme dans la couche interieure de Id 
membrane cellulaire (B4) La PKC ainsi activee 
phosphoryle toute une serie de proteines sur 
leurs restes serine ou threonine 

Le PKC induit pdr ex une cascade de phosphorylations 
successives (torte amplificdtion du signal v ci dessus) 
aboutissant finalement a la phophorylation de la MAP 
(mitogen activated protein) kmase qui penetre dans le 
noyau cellulaire et y active un facteur de transcnpt un 
Elk 1 Une autre proteine regulatrice des genes NF KB 
est egalement liberee par ces processus de phospht r\ la 
tion par la PKC De plus la PKC stimule 1 dntiport 
NA7H ce qui augmente le pH cellulaire si ndl 
important pour bon nombre d evenements cellulaires 

Les messagers activant PIP, et le DAG sont L ure 
autres 1 acetylcholine (recep M M ) 1 ADH = \ so 
pressme (recep V ) 1 adrenaline et la noradren il ne 
(recep a) Id brddykinine Id CCK 1 endothehne la 
gastrme la glutamine (recep mGLLJ mGLU ; la 
GRP 1 histamine (recep H) le leucotnene laneuro 
tensme 1 ocytocme diverses prostaglandines (n- ep 
FP TP EP,) la serotonme = 5 hydroxytryptan me 
(recep 5 HT 2 ) Id tachykinine le thromboxane A et 
(effet partiel) la TRH et la TSH 

L'interruption de la chaine de signaux est 

ici aussi due a 1 inactivation de la proteine G 
(hydrolyse du GTP) par 1 action des phospha 
tases (v ci dessus) et a la degradation de 1 ?3 

Recepteurs enzymes membranaires 
des messagers 

Ces recepteurs agissent (sans 1 intervention de 
proteine G) avec leur domaine cytoplasmiquc 
en tant qu enzyme qui est activee par la liaison 
du messager au domaine extracellulaire du 
recepteur On peut les ranger comme suit en 
cinq classes 

1. Recepteurs guanyl-cyclases qui transfer 
ment le GTP en GMPc second messager qui a 


>• 
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son tour, active la proteine kinase G (PKG) 
(v ci-dessus) C'est, par ex , le recepteur de 

V atnopeptine 

2. Recepteurs tyrosine kiniises (C) qui 
phosphorylent des proteines sur les groupe 
ments OH des residus tyrosine Parmi eux, 
on compte les recepteurs a 1 insuline et a de 
nombreux facteurs de croissance (growth fac¬ 
tors) comme par ex E(pidermal)GF PDGF, 
N(erve)GF, F(ibroblast)GFs, H(epatocyte)GF, 
I(nsulm)GF 1 

L information provenant de la fixation du messager est 
souvent transmise (pour EGF et PDGF par ex ) grace a 
la dnnensation des domaines extracellulaires des recep 
teurs (dimensdtion Cl => C2) et du fait que leurs 
domaines cytoplasmiques se phosphorylent mutuelle 
ment (autophosphorylation, C2) Dans d autres cas 
par ex pour 1 mwlme et 1 IGF 1 le recepteur est deja 
initiaiement un heterotetramere (a.p,) qui apres son 
autophosphoryldtion phosphoryle une premiere pro 
teme {insulin receptor substrate 1 IRS 1) celle ci 
active alors des proteines cibles possedant un domaine 
SH2 (C3) 


3. Recepteurs serine/threonine kinases, par 
ex le recepteur TGF fS, qui agissent comme 
ceux du groupe 2, saut que la phosphorylation 
ne se fait pas sur des residus tyrosine, mais, 
comme pour les kinases C (v ci dessus) sur les 
groupements OH des residus senne ou threo 
mne des proteines cibles 

4. Recepteurs associes aux tyrosine kinases 
caracterises par l'association du recepteur a une 
proteine (surtout de la famille Src) a activite 
tyrosine kinasique qui, alors seulement, phos¬ 
phoryle le recepteur Les recepteurs de la STH 
de la prolactine de V erythropoietine et de nom 
breuses cytokines en font partie 

5. Recepteurs tyrosine phosphates qui 
detachent le phosphate des restes tyrosine (par 
ex celui du recep CD45 intervenant dans l'ac 
tivation des cellules T) 


Hormones a recepteurs intracellulaires 

Les hormones steroides (p 270 rectangles 
jaunes), le calcitnol et les hormones thyroi- 
diennes ont en commun avec les autres hor¬ 
mones la specificite de la reponse cellulaire, 
bien que le deroulement de la chaine des reac¬ 
tions soit different Elies traversent facilement 
la membrane cellulaire grace a leur bonne lipo 
solubilite 

Les hormones steroides trouvent dans leurs 
cellules-cibles respectives la proteine cytoplas- 
unique de liaison (D) Cette liaison provoque le 
I detachement de proteines inhibitnces (appelees 


heat shock proteins, HSP) du recepteur, apre s 
quoi le complexe hormone proteine receptri Cp 
(HR) migre dans le noyau cellulaire (translo 
cation) ou il induit la transcription de certains 
genes (induction) ou bien l'inhibe II s'ensuit 
une synthese de proteines accrue (par ex Alp 
p 182) ou amoindrie qui sera alors responsable 
de la reponse cellulaire finale (D) 

La triiodotyronine (T3, p 286 et s ) et le 
calcitriol (p 292) se fixent a leur proteine 
recep trice respective dans le noyau cellulaire 
(recepteur nucleaire) Les recepteurs des deux 
hormones sont des facteurs de transcription 
actives par les hormones et induisent, dans le 
cas du calcitnol notamment, la proteine de li n 
son du calcium qui est impliquee dans Yabsorp 
tion intestinale du Ca 2+ (p 262) D apres des 
donnees recentes, les hormones steroides et le 
calcitnol pourraient aussi agir sur les fonctions 
cellulaires par voie non genomique 

NO comme molecule signal 

Dans les neurones mtrogenes et dans I'endothe 
hum, le NO (monoxyde d'azote) est libere par 
l'activation de la NO-synthetase (NOS) neuio 
nale ou endotheliale par le complexe Ca 2+ -c il 
modulme (E) Bien que le NO n'ait qu une 
demi vie de quelques secondes, il diffuse si 
rapidement dans les cellules voisines (par ex de 
l'endothelium dans les cellules musculaires des 
vaisseaux) qu'il peut y activer la guanylykv- 
clase cytoplasmique qui transforme le GTP en 
GMPc (E) La GMPc, en tant que second mes 
sager, active la proteine kinase G (PKG) qui 
diminue la [Qa*], selon un processus encore 
mal connu ce qui provoque une vasodilatation 
(des arteres coronaires, par ex ) 

La vasodilatation induite par le GMPc au niveau des 
arteres profondes du penis provoque 1 erection qui 
peut etre therapeutiquementprolongee par le fait qUL ]d 
degradation du GMPc peut etre retardee par des inhihi 
teurs de la phosphodiesterdse type 5 specifique du 
GMPc (par ex sildenafilcitrate = Viagra*) 
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Tableau 11.7 Hormones steroides, NO 
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Systeme hypothatamo-hypophysaire 

Dans l'hypothalamus, 1 des signaux humoraux 
peripheriques (par ex des hormones circulantes 
comme le cortisol) peuvent etre commutes en 
etterences nerveuses et 2 des afferences ner- 
veuses en messages endocriniens (neurosecre¬ 
tion ) 

Le l a type de transfert est possible notamment du fait 
que ! hypothalamus est voisin des organes circumventri- 
culaires (OVLT [organum vasculosum laminde terim 
nalis] 1 emmenee mediane 1 organe subfornical la 
neurohypophyse) structures qui ne constituent pas de bar 
nere hemdto encephalique de sorte que par ex les hor¬ 
mones peptidiques hydrophiles puissent dussi y parvenir 
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L hypothalamus est etroitement lie avec 
d'autres partie du SNC (p 330) II controle de 
nombreuses regulations vegetatives, influence 
des fonctions encephaliques superieures par ses 
neuropeptides et montre de son cote, des 
dependances vis-a vis du rythme veille sommeil 
(p 334) et defacteurs psycho-emotionnels Les 
situations de stress, par ex induisent (via la 
CRH et 1 ACTH, v ci dessous) une secretion de 
cortisol et peuvent empecher le saignement 
menstruel de la femme 

Neurosecretion. Certains neurones de l'hy¬ 
pothalamus sont capables de synthetiser des 
hormones, de les integrer dans des granules, de 
les transporter sous cette forme jusqu'aux ter- 
minaisons neuronales (transport axoplasmique, 
p 42) et les liberer dans le sang Ainsi l'ocyto- 
cine et l'ADH transitent des noyaux magnocel- 
lulaires de l'hypothalamus dans le lobe 
posterieur de 1 hypophyse (LPH), les libermes 
et les statmes (et aussi l'ADH) vers Vemmence 
mediane de l'hypothalamus (A) La liberation 
des hormones dans le sang par exoc)tose, a par- 
tir des terminaisons nerveuses, se fait grace aux 
potentiels d action Ici, comme lors de la libera¬ 
tion des neurotransmetteurs (p 50 et s ), le Ca 2+ 
penetre dans la terminaison nerveuse 

Les hormones du lobe posterieur de l'hy- 
pophyse (LPH), c'est a dire l'hormone antidiu- 
retique (= ADH = argmme-vasopressine) et 
l'ocytocine passent directement dans la circula¬ 
tion generale L'ADH freine l'elimination de 
l'eau par l'intermediaire des recepteurs V 2 des 
tubes collecteurs renaux (p 166) et exerce une 
action vasoconstnctnce en liberant 1 endothe- 
line grace aux recepteurs V, de l'endothelium 
(p 212 et s ) Des neurones transporteurs 
d ADH aboutissent aussi a l'eminence mediane 
L ADH qui, la, est secretee et deversee dans le 
systeme porte (v ci dessous) controle, conjoin- 
tement avec la CRH, la liberation d'ACTH dans 


le lobe anterieur de l'hypophyse (LAH) Che? 
la femme, l'ocytocine agit sur la motilite ute 
nne (p 304 le nom de l'hormone provient du 
grec [oky tokos] = accelerant la naissance et 
n'a nen a voir avec 1 0 2 ) et stimul eV ejection du 
lait lors de l'allaitement Ceci est du a un 
reflexe neurohumoral induisant la secretion 
d'ocytocine (et de prolactine, p 303) sous 1 et 
fet de la succion du mamelon 

Les liberines ou releasing hormones (RH) 
pour le LAH (GnRH, TRH, SRH, CRH, p 270 
et s ) sont en premier lieu deversees dans un 
systeme porte a partir des neurones neurosecre 
teurs de l'hypothalamus et parviennent ainsi 
par une voie sanguine courte, au systeme capil 
laire du LAH ou elles provoquent la liberation 
des hormones du LAH dans la circulation gei i_ 
raie (A) La secretion des RH est controlee pir 
retroaction negative (p 272) Pour quelques 
hormones du LAH, il existe aussi des statines 
ou inhibiting hormones, IH (SIH, PIH = dopa 
mine, p 270 et s ) 

Les libermes et les statmes ont respectivement une 
action stimulatnce et mhibitnce (par ex TRH et SIH 
p 270 et s) sur la secretion de plusieuis hormones du 
LAH Par ailleurs des hormones peripheriques (notam 
ment pour les retroactions p 272) comme 1 ADH et 
de nombreux neurotransmetteurs comme le neuro 
peptide Y la noradrenalme, la dopdmme (v ci dessus) 
le VIP et les opioi'des interviennent dans le controle des 
secretions du LAH 


Le LAH est le lieu de secretion de quatre hor 
mones glandotropes, ACTH TSH FSH et LH 
ainsi que des hormones non glandotropes, pio 
lacune et STH 

La secretion de Vhormone de croissance STH 
(hormone somatotrope = GH = growth hormone) 
est sous le controle de la GH RH, de la SIH et du 
IGF-1 (v ci-dessous) et stimule notamment la 
synthese proteique (effet anabolisant) et la crois 
sance du squelette Ici, les somatomedines (fac- 
teurs de croissance d'origine hepatique) servent 
d'intermediaires, par ex lors de 1 incorporation 
des sulfates dans le cartilage La somatomedine 
C (= insulin like growth factor-l= IGF 1) inhibe 
la secretion de STH (retroaction negative) Sans 
Taction des somatomedmes, la STH est lipo- et 
glycogenolytique 

Le peptide precurseur de 1 ACTH est lapra opiomelano 
coriine (POMC) A partir de celle ci derivent aussi (hors 
du LAH) la (3 endorphme qui d un role analgesique dans 
le SNC et immunomodulateur peripherique et 1 a MSH 
(hormone a melanostimulante = a-melanocortme) qui 
participe a la regulation ponderale par 1 hypothalamus 
(p 230) et stimule les melanocytes a la peripnerie 
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Metabolisme des glucides, 
hormones pancreatiques 

Le glucose est le principal support energetique 
du metabolisme chez 1 homme le cerveau et les 
erythrocytes sont totalement dependants du glu¬ 
cose La concentration du glucose sanguin 
(glycemie) se trouve done au centre du metabo¬ 
lisme energetique Elle est fixee d une part par 
1 utilisation du glucose et d autre part par la 
production du glucose 

Les notions qui suivent sont importantes pour com 
prendre le metabolisme des glucides (A, C) 

1 Glycolyse du sens strict du terme il s agit de la 
degrad ition anaerobie du glucose en lactose (p 72) 
Elle se pioduitdans les elythrocytes dans lamedullaire 
renale cl en partie dans le muscle squelettique (p 72) 
La degiadmon aerobie du glucose a lieu principale 
ment dans le SNC dans le muscle cardiaque et squelet 
tique et dans la plupart des autres organes 

2 Glycogenese c est la foirnation de glyeogene a par 
tir du glucose (dans le foie et le muscle) La glycoge 
nese realise le stockage du glucose et stabilise la 
glycemie Le glyeogene ne peut etre stocke dans le 
muscle que pour les besoins propres de celui ci 

3 La glycogenoivse est 11 degradation du glyeogene en 
glucose c est done 1 inverse de 2 

4 La gluconeogenese (d ins le foie et le cortex renal) 
est la synthese de glucose a partir de substrats non glu 
cidiques notamment des acides immes (glutamme par 
ex) du lactate (provenant de la glycolyse anaerobie du 
muscle etde 1 erythiocyte)etdu glycerol (provenant de 
la degradation des lipides) 

5 La lipolyse est la degradation des lipides avec forma 
tion de glycerol et d acides gras libres 

6 La lipogenese est la synthese de lipides (stockes 
ensuite dans le tissu adipeux) 

Les ilots de Langerhans du pancreas ont un 
role preponderant dans le metabolisme des glu¬ 
cides On distingue trois types de cellules A B 
et D (p 273B) Les cellules A (ou a 25 % des 
cellules) produisent le glucagon les cellules B 
(ou p 60 % des cellules) produisent 1 insuline, 
et 10% sont les cellules D (ou S) secretnces de 
somaiosiatme (SIH) Ces hormones ontproba- 
blement une influence paracrine sur leur forma¬ 
tion et leur secretion reciproques Les cellules 
insulaires de la tete du pancreas produisent en 
outre le polypeptide pancreatique dont la fonc 
tion physiologique est toutefois mal etablie Ces 
hormones sont transportees a concentration ele 
vee vers le foie par la veine porte 

Les principales fonctions des hormones 
pancreatiques sont de 1) Stocker les aliments 
ingeres sous forme de glyeogene et de graisse 
BBB (insuline) 2) mobiliser a nouveau les reserves 
energetiques pendant lejeune ou le travail en 


situation de stress, ete (glucagon, adrenaline) 

3) maintenir ainsi la glycemie constante (A) et 

4) stimuler la croissance 

Insuline 

Formation 1 insuline est un peptide (6 kDa) constitue 
de 51 acides amines Elle est formee par elimination de 
la chaine C de la proinsulint (84 acides amines) qui 
elle meme est scindee a partir d une prepromsulin 
Elle contient 2 chaines peptidiques (A et B) reliees 
entre elles par des ponts disulfures Degradation la 
demi vie de 1 insuline est d environ 5 a 8 minutes elle 
est principalement degradee dans te foie et le rein 

Le principal stimulus de la secretion d'insu- 
line qui se fait de maniere puisante est une 
augmentation de la glycemie (B a droite) Les 
etapes de la secretion d insuline sont les sui 
vantes | du glucose plasmatique => f du glu 
cose dans la cellule B => i oxydation du 
glucose => i de 1 ATP cellulaire =» fermetun 
des canaux K ATP dependants => depolans i 
tion => ouverture des canaux £a + potentiel 
dependants => i Ca 2+ dans la cellule L aug 
mentation du £a provoque (a) une CT0C)(0» 
de 1 insuline et (b) une reouverture des canau\ 
K (par retroaction negative) La secretion d in 
suline est principalement stimulee lors de la 
digestion aussi bien par les fibres vagales choli 
nergiques que par la gasinne la secretine le 
G1P (p 234) et le OLP 1 (glucagon like related 
peptide = enteroglucagon) qui est scinde a partir 
du proglucagon entenque Par ailleurs certains 
acides amines (surtout la leucine et 1 argmine) 
les acides gras libres et une serie d hormones 
hypophysaires ainsi que quelques hormones 
steroides provoquent une augmentation de 11 
secretion d insuline La secretion d insuline esl 
inhibee par 1 adrenaline et la noradrenalim 
(recepteurs a 2 A, B) ainsi que par SIH (p 273 
B) et le neuropeptide galanme Par exemple 
une glycemie trop taible (jeune activite corpo 
relie intense et prolongee) sera enregistree pa 
le SNC (chemorecepteurs sensibles au glucose) 
et entrainera par voie reflexe une activation du 
systeme sympathique 

Le recepteur a l'insuline est un heterotetramere (a.P ) 
compose de deux sous unites a extracellulaires qui 
lient 1 hormone et de deux sous unites [3 transmembra 
naires qui en tant que recepteur t\rosine kinase el 
apies leur autophosphorylation fixent et phosphorylent 
le mbstrat recepteur de i insuline i (IRS 1) Puis a soi 
tour IRS 1 phosphoryle des proteines intracellulaire 
possedant un domaine SH 2 et qui transmettent le signal 
(p 277 C3) 
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Action de l’insuline (A, B, C) L'insuline a une 
action hypoglycemianie anabolique et hpoge- 
mque et assure le stockage du glucose princi- 
palement dans le foie La, elle active des 
enzymes qui stimulent la glycolyse et la glyco- 
genese et reprime celles qui sont impliquees 
dans la gluconeogenese L'insuline augmente 
aussi l’implantation du transporteur GLU-4 
dans la membrane des cellules des muscles 
squelettiques Tous ces processus reduisent la 
glycemie (augmentee apres les repas) Environ 
2/3 du glucose absorbe dans 1’intestin en 
penode postprandiale sont temporairement stoc- 
kes par ce moyen de maniere a pouvoir etre 
remobilises (par le glucagon) durant les phases 
mterdigestives Ceci assure avant tout au SNC, 
qui est fortement dependant du glucose un 
apport suffisant en glucose relativement peu 
dependant des prises alimentaires L insuline 
assure egalement le stockage des acides amines 
sous forme de proteines (anabohsme) principa- 
lement dans le muscle squelettique stimule la 
croissance influence le metabolisme des lipides 
(p 257 D) ainsi que la distribution du K + dans 
1 organisme (p 180) 

Un exces d'insuline se traduit par une hypoglycemic 
qui pour des valeurs < a environ 2 mmol/1 (< 0 35 g/1) 
entraine une deficience de substrat energetique du cer- 
veau (avec possibilite de coma) pouvant aboutir au 
choc hypoglycemique 

Un apport excessif de glucides (surcharge adi- 
peuse) depasse la capacite de stockage en glycogene si 
bien que le foie transforme le glucose en acides gras 
qui sont convoyes vers le tissu adipeux sous forme de 
tryglycerides (p 257 D) 

Le diabete sucre (diabetes mellitus = DM) 

peut etre cause par un manque d insuline (type 1 ou 
DID = diabete insulino dependant) ou par une reduc¬ 
tion de 1 efficacite de 1 insuline (type II ou DNID = 
diabete non insuline dependant en partie avec une 
insulinemie augmentee) II est caracterise par une aug 
mentation de la concentration du sang en glucose 
(hyperghcemie) pouvant conduire a Id glucosurie 
(p 158) Deplus la hpolyse (p 257 D) n est plus mhi 
bee ce qui signifie qu une grande quantite d acides 
gras est liberee Bien qu une partie de ceux ci puisse 
etre utilisee pour la production d energie via 1 acetyl 
CoA les autres produisent de 1 acide acetique et a 
partir de la de 1 acide p oxybutynque {acidose meta 
bohque 1 p 142) etde 1 acetone (cetose) Puisque la 
synthese hepatique des lipides est independante de 
1 insuline une grande quantite d acides gras libres est 
disponible et s accumule sous forme de triglycerides 
dans le foie (foie gras) 


Glucagon/ somatostatine, somatotropine 



Le glucagon des cellules A est un peptide de 
29 acides amines, forme a partir du pro gluca¬ 


gon (= glicentine), stocke dans des granules et 
libere par exocytose La secretion est Stimule e 
paries acides amines des proteines alimentaires 
(surtoutl'alamne etl’ arginine) par 1 hypog]\ 
cemie (jeune activite corporelle prolongee B J 
ainsi que par une excitation du sympathique 
(via les (3,-recepteurs A) A l'inverse le glu 
cose et SIH inhibent la secretion (p 273 B) cle 
meme qu une augmentation du taux des acides 
gras libres plasmatiques 

L'action du glucagon (A, B, C) s exerce p ir 
1 intermediate de 1 AMPc (p 274) et est en 
grande partie antagoniste de l'insuline Elit 
consiste principalement a maintenir une glyce 
mie constante durant les periodes entre les rep is 
ou de forte consommation de glucose et ainsi 
assurer 1 approvisionnement en energie Le but 
est atteint par (a) une augmentation de la gluco 
neogenese a partir du lactate des acides amints 
(degradation des proteines = catabolisme) et du 
glycerol (provenant de la hpolyse) 

Une augmentation de la concentration plasmatique ui 
acides amines (AA) stimule la secretion d insuline ci. 
qui en 1 absence d apport simultane de glucose abou 
tirait a une hypoglycemia Celle ci est contrecarree p 11 
une liberation de glucagon (hyperglycemiant) pro\( 
quee egalement par les AA De plus le glucagon sli 
mule la gluconeogenese d partir des AA ainsi CLS 
derniers alimentent en partie le metabolisme energe 
tique Si par ex un patient regoit une perfusion d AA 
pour stimuler la synthese proteique il faut en meme 
temps lui administrer du glucose pour empecher la 
combustion de ces AA 


La somatostatine des cellules D (avec 14 AA 
SIH- 14) est liberee (comme l’insuline) lors 
d une augmentation de la concentration plasma 
tique en glucose et en arginine (done apres le 
repas) et inhibe par la suite la secretion d insu 
line par voie paraenne (recepteurs G ) (p 273 
B) 

En outre la SIH inhibe non seulement la secretion di- 
gastnne (stimulatnce de Id digestion) (p 243 B3) mais 
interrompt egalement le stockage des nutriments indui t 
par 1 insuline La SJH inhibe aussi la secretion du glu 
cagon (p 273 B) Lors d un manque de glucose cet 
effet est supprime par la secretion de catecholamines 
qui diminue la liberation de Id SIH 

La somatotropine (STH, GH) agit a court terme 
comme 1 insuline (par 1 intermediate de la somatonic 
dine p 280) A long terme elle est hyperglycemiante 
ce qui stimule la croissance 

L influence des glucocorticoides sur le metabo 
hsme des glucides (C) est expliquee plus en detaii 
p 296 
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Hormones thyroidiennes 

La glande thyroi'de est formee de follicules 
arrondis (de 50 a 500 Jvm de diametre) dont les 
cellules produisent les deux hormones thyroi 
diennes la tfntoxine (T, tetralodothyronine) et 
la trnodoth\roninc (T 3 ) T., et T 4 sont stockees 
dans le (olloidi des follicules (A, Bl) ou elles 
se lient a une glycoproteine la thyroglobuline 
(B2) La synthese et la liberation de T, et T 4 
sont controlees par 1 axe thyrolibenne (TRH) 
thyreostimuline (TSH) (A p 270 et s) T 3 /T 4 
agissent sur la croissance et la maturation mais 
aussi de diverses faqons sur le metabolisme de 
1 organisme 

Par ailleurs les cellules parafolliculaires ou 
cellules C synthetisent la calcitomne (p 292) 

La thyroglobuline (660 kDa) est synthetisee dans les 
nbosomes des cellules thyroidiennes puis migre dans 
1 appareil de Golgi ou elle se he aux glucides En 
meme temps elle est integree dans des vesicules puis 
liberee dans le colloide par exocytose (Bl et v p 30) 
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La cellule thyroidienne preleve a partir du 
sang 1 iode necessaire a la synthese hormonale 
sous forme d lodure (I ) par un symport 2 Na + 

1 (NIS transport ach/secondaire) et 1 enrichit 
25 fois environ (B2) La TSH stimule (via 
1 AMPc) cette absorption basolaterale de 1 en 
augmentant sa capacite de transport (enrichisse 
ment en 1 jusqu a 250 fois) tandis que d autres 
anions (par ex dans 1 ordre d efficacite CIO, 
SCN N0 2 ) 1 inhibent par competition 

Pour la synthese des hormones 1 ion 1 est 
continuellement extrait a partir du stock intra 
cellulaire de 1 (pool!} et oxyde par 1 interme 
diaire de la thy reoperoxydase (TPO) au niveau 
des microvillosites de la membrane du cote du 
colloide en 1 elementaire qui a 1 aide de la 
meme enzyme reagit avec environ 20 des 144 
residus tyrosme de la thyroglobuline (C) Par ce 
precede le groupement phenol des residus tyro 
sil est iode en position 3 et/ou 5 si bien que la 
chaine proteique contient maintenant des rest 
dus dnodot\rosine (DIT) ou monoiodotvrosine 
(MIT) Les etapes de cette synthese sont acti 
vees par la TSH (via IP 3 ) et inhibees par le 
thiouracile le thiocyanate le glutathion et 
d'autres substances reductrices La structure de 
la thyroglobuline est telle que les residus de 
tyrosme iodes (restant dans le colloide) peuvent 
s'unir les uns les autres ainsi le groupement 
phenol d un DIT ou (MIT) va se coupler avec 
un autre DIT par une liaison ether de telle 
maniere que la chaine de thyroglobuline va 
devenir une tetralodothyronine et (pour un 
degre moindre) une truodothyromne (C) Ce 


sont les formes de stockage des hormones tlr 
roidiennes T 4 et T 3 

La TSH stimule egalement la liberation c 
T, et T 3 la thyroglobuline du colloide entrant 
nouveau dans la cellule par endoistose (B3, C 
Ces vesicules fusionnent avec les lysosonu 
primaires pour former des phagohsosomes dar 
lesquels la thyroglobuline est hydrolysee pi 
des proteases Par ce moyen T 4 et T sont libs 
rees (env 0 2 et 1 3 mol/mol de thyroglobuline 
et rejoignent le flux sanguin (B3) ou 1 1 de 
MIT et DIT qui sont egalement liberees e 
scinde par une desiodase et redevient disponib 
pour une resynthese hormonale 

Regulation de la secretion des hormone 
thyroidiennes. La TRH hypothalamiqi 
(p 280) stimule la secretion de TSH par le LA] 
alors que la somatostatme (SIH) 1 inhibe (A 
p 270) L effet de la TRH est modifie par la r 
plasmatique Pour ceci comme dans les autre 
cellules cibles la T 4 doit etre desiodee en T.,5 
La T, inhibe la secretion de TRH dans 1 hype 
thalamus et diminue la densite des receptem 
hypophysaires a la TRH ce qui se traduit p; 
une diminution de la liberation de TSH et e 
consequence de T 3 et T 4 (retroaction negative 
Chez le nouveau-ne la secretion de TR] 
semble etre stimulee par voie nerveuse soi 
1'effet du froid (thermoregulation p 224 
L'heterodimere TSH (26 kDa) qui est forrr 
d'une sous unite a (identique a celle de LS i 
de FSH) et d une sous unite (3 controle toute 
les fondions de la glande th\roide c est a dir 
l'absorption de 1 iode la synthese et la liben 
non de T 3 et T 4 (A-C) ainsi que la perfusion < 
le developpement de la glande 

Un goitre est une hypertrophie diffuse ou sous forn 
de nodosites de la thyroide La cause d un goitre diffi 
peut etre par ex un manque d iode qui entraine u 
deficit en T et T 4 celui ci provoque notamment ur 
augmentation de la secretion de TSH Une augment; 
tion chronique de TSH conduit d un goitre car les ce 
Iules folliculaires se multiplient sous son influent 
(goitre hyperplasique ) La synthese de T 3 et T 4 am 
mente alors et peut normaliser la concentration sai 
guine de cette hormone euthyroidie Souvent un t 
goitre persiste meme quand 1 agent goitngene a dispai 
(par ex le deficit en iode) 

Un deficit en T 3 et T 4 (hypothyroidie) peut app; 
raitre quand la thyroide hypertrophiee ne peut plus fou 
nir suffisamment de T 3 et T 4 goitre hypothyroidiqu, 
Ce dernier se forme aussi lors de perturbations congen 
taies dans la synthese de T et T, (v ci dessous) d ur 
destruction inflam matoire de la thyroide etc 

Dans 1 hyperthyroidie une tumeur de la thyroic 
(nodule secretant) ou un goitre diffus (dans la malad, 
de Basedow) produit trop de T 3 et T 4 independammei 
de la TSH Dans ce cas un auto anticorps des recej 
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tears TSH se lie a ceux-ci et agit comme la TSH en sti¬ 
mulant la production et la secretion de T 3 et T 4 . 

Transport de T 3 et T,. T 3 et T. se trouvent dans 
le plasma dans un rapport de 1/40 et y sont liees 
a > 99%, du fait de leur faible solubilite, a trois 
proteines differentes (affinite plus marquee pour 
T ) : 1) une globuline fixant la thyroxine (thy¬ 
roxin binding globulin = TBG) qui transporte 
les 2/3 de T 4 ; 2) une prealbumine fixant la thy¬ 
roxine (thyroxin binding prealbumihe = TBPA) 
qui transporte le reste de T 4 , conjointement avec 
3) une albumine serique. Des traces (env. 
0,33 %) de T 3 et T 4 libres circulent dans le sang, 
mais constituent neanmoins la forme active au 
niveau des cellules cibles. Certains medica¬ 
ments liberent T 3 et T 4 de leur liaison proteique 
et augmentent ainsi le taux plasmatique des hor¬ 
mones libres. 

Efficacite de T 3 et T 4 . T 3 est 3 a 8 fois plus 
active que T 4 et agit plus rapidement (T 3 a une 
demi-vie de 1 jour, celle de T, est de 7 jours). 
La T 3 circulante ne provient que pour 20 % de la 
thyroide, 80% sont produits dans le foie, les 
reins et dans toutes les cellules cibles par deio- 
dation de T 4 . La conversion de T 4 en T 3 est 
catalysee par une S’-desiodase microsomale qui 
libere l'iode en position 5' de l'anneau exteme 
(C). C'est pourquoi T 3 est consideree comme la 
forme hormonale active, alors que T 4 represente 
la forme de stockage dans le plasma. 

Si, par contre, l'iode est enleve sur l'anneau 
interne (par une 5'-desiodase), la T 4 est transfor¬ 
ms en une reverse T 3 (rT 3 ) inactive. Normale- 
ment, la production de T 3 et rT 3 en peripherie 
est du meme ordre de grandeur (env. 25 pg/j). 
La formation de T diminue (economie d'ener- 
gie) et celle de rT 3 augmente durant le jeune, du 
fait de l'inhibition de la 5'-desiodase. Cepen- 
dant, la 5'-desiodase hypophysaire (v. ci-des- 
sous) n'est pas inhibee, si bien que la liberation 
de TSH (non souhaitable dans ce cas) par retro¬ 
action negative ne s'effectue pas. 

Les recepteurs aux T 3 et T 4 sont des facteurs 
de transcription (de type a et p) sensibles aux 
hormones. Ils sont situes dans le noyau cellu- 
laire ou le complexe hormone-recepteur se lie a 
la proteine regulatrice de genes specifique dont 
ils influenced la transcription. 

Les effets de T et T 4 sont multiples, mais 
portent surtout sur le metabolisme intermediate. 
Ceci implique une augmentation du nombre des 
mitochondries comme celui des cretes mito- 
chondriales, une augmentation de l'expression 
de la Na + -K + -ATPase, une influence sur le meta¬ 
bolisme du cholesterol, etc. De cette maniere, T 3 
augmente en general la consommation d'O au 
cours d un accroissement de la depense ener- 
getique et favorise ainsi la production de cha- 


leur. Celle-ci est augmentee du fait que T sti- 
mule l'expression de la thermogenine dans la 
graisse brune (p. 222). T 3 influence en outre i'ef. 
ficacite d'autres hormones. Par exemple, lors 
d'une hypothyroidie, l'insuline, le glucagon, la 
STH et l'adrenaline perdent leurs effets stimula. 
teurs sur les echanges energetiques. Au contraire, 
lors d'une hyperthyroidie, la sensibilite a 1’adre¬ 
naline augmente (notamment frequence car- 
diaque accrue), probablement parce que la T 
stimule la synthese de p-adrenorecepteurs. La 
T., stimule egalement la croissance et la matuia- 
tion, en particular du cerveau et des os. 

Un manque d'hormones thyroidiennes chez le nou- 
veau-ne entraine ainsi un retard de la croissance et de la 
maturation (par ex. namsme et ralentissement du de\e- 
ioppement sexuel) et des troubles du SNC (' deficiency 
intellectuelle, convulsions, etc.) : cretinisme Un traite- 
ment par des hormones thyroidiennes durant les six 
premiers mois de la vie peut empecher, en partie, F dp- 
parition des troubles 

Metabolisme de l'iode (D). L'iode circure dans 
le sang sous trois formes: 1) iode inorganique L 
(2-10 u.g/1), 2) iode organique non hormonal 
(traces) sous forme de thyroglobuline iodee, MIT 
et DIT, et 3) iode combine a T 3 et T 4 (35 a 80 u.g 
d'iode/1) qui, elles-memes sont liees aux pro¬ 
teines plasmatiques (v. ci-dessus) : «protein 
bound iodine» (PBI). 90% de ce dernier sont 
inclus dans la T 4 , fraction encore appelee «buta- 
noi-extractable iodine » (BEI). Les besoins quoti- 
diens en iode sont d'environ 150 u.g (de 250 a 
500 uig en cas de fievre et d'hyperfonctionne- 
ment de la thyroide). L'iode excrete (D) doit etre 
remplace par un apport alimentaire. Le sel 
marin (et par consequent les animaux marins) et 
les cereales provenant de terrains riches en iode 
en contiennent beaucoup. Un manque d'iode 
dans l'alimentation peut etre compense par une 
adjonction d'iode dans le sel de cuisine. Le lait 
matemel contient de l'iode et les femmes allai- 
tantes ont un besoin accru en iode (env. 
200 u,g/j). 
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Equilibre du calcium et 
du phosphate 

Le calcium, principalement sa forme ionisee 
(£a 24 ') joue un role important dans la regulation 
de nombreuses fonctions cellulaires (p. 36, 62 et 
ss., 192 et 276). Le calcium represente 2% du 
poids corporel dont 99 % se retrouvent dans le 
squelette et 1 % sous forme dissoute dans les 
liquides corporels. La concentration 'du calcium 
total dans le serum est normalement de 2 J a 
2,6 mmol/l. Environ 60% du calcium total sont 
filtres librement, dont 4/5 sous forme de (3a 2 * 
ionise libre (1,1-1, 3 mmol/l) et 1/5 sous forme 
complexee. Les 40% du calcium serique res- 
tants sont lies a des proteines, surtout a l'albu- 
mine et, ainsi, non filtrables (p. 178). Cette 
liaison avec les proteines augmente parallele- 
ment avec le pH sanguin, dont l'elevation 
accroit le nombre de sites de liaison disponibles. 
De ce fait, le (3a 2 * ionise diminue lors d'une 
alcalose et augmente lors d'acidose (d'env. 
0,21 mmol/l de Ca 2+ par unite de pH). Ainsi, 
Yalcalose (due a l'hyperventilation par ex.) peut 
entrainer une tetanie, de meme fa§on qu'une 
hypocalcemie. 

Pour maintenir le bon equilibre du calcium 
(A), les entrees de Ca 2+ doivent contrebalancer 
ses sorties. 'L'entree de Ca 2+ est d'environ 12- 
35 mmol/j (1 mmol = 2 meq = 40 mg). Le lait, 
les fromages, les ceufs et l'eau «dure» sont 
riches en Ca 2+ . Dans un bilan equilibre, la plus 
grande partie du Ca 2+ ingere est eliminee par les 
selles, le reste par l'urine (p. 178), alors que jus- 
qu'a 90% du Ca 2+ alimentaire sont reabsorbes 
dans l'intestin lors d'un deficit en Ca 2+ (A et 
v.p.262). 

Pendant la grossesse et l'aHaitement, le besoin de Ca 2+ 
est accru car celui-ci est absorbe par l'enfant, par l'in- 
termediaire du placenta (env. 625 mmol) ou du lait 
maternel (jusqu'a 2000 mmol), et integre dans son 
squelette. C'est pourquoi un deficit en Ca 2+ est souvent 
observe pendant et apres une grossesse. 

L'equilibre du phosphate est etroitement lie a 
celui du calcium, mais il est moins strictement 
regule que ce dernier. L'entree quotidienne de 
phosphate est d'environ 1,4 g, dont 0,9 g en 
moyenne sont absorbes et sont aussi a nouveau 
excretes par les rems (p. 178). La concentra¬ 
tion serique du phosphate est normalement de 
0,8 a 1,4 mmol/l. 

Les sels de phosphate de calcium sont tres 
peu solubles. Si le produit, concentration de 
Ca 2+ par concentration de phosphate depasse 
une certaine valeur (produit de solubilite), le 
phosphate de calcium precipite, ou bien, dans 


l'organisme vivant, les sels de phosphate de cal¬ 
cium se deposent, essentiellement dans les os et 
le cas echeant, aussi dans d'autres organes 
L'administration de phosphate fait chuter l a 
concentration serique de Ca 2+ car du phosphate 
de calcium se depose dans les os. A l'inverse, 
une hypophosphatemie entraine une hypercalce- 
mie (liberation de Ca 2+ a partir des os). 

La regulation hormonale de l'equilibre du 
calcium et du phosphate est assuree par la pai a- 
thormone, le calcitriol et, de maniere moindre 
par la calcilonine. Elies agissent principalement 
sur trois organes : l'intestin, les reins et les 01 
(BetD). 

La parathormone (PTH). La PTH est une 
hormone peptidique de 84 acides amines. Elle 
est formee dans les glandes parathyro'ides (cor- 
puscules epitheliaux). La synthese et la libera¬ 
tion de l'hormone sont reglees par la 
concentration de Ca 2+ ionise dans le plasma, 
pour lequel les cellules de la glande disposent 
de chemorecepteurs (p. 36). Si la concentration 
de Ca 2+ chute en-dessous de sa valeur normale 
(hypocalcemie), la liberation de PTH dans le 
sang augmente et inversement (D, a gauche) 
Les effets de la PTH tendent tous a elever la 
calcemie (prealablement abaissee) (D) : 11) 
Dans les os, les osteoclastes sont actives (v ci- 
dessous), d'ou une resorption osseuse avec libe¬ 
ration de Ca 2+ (et de phosphate). (2) La PTH 
stimule la derniere etape renale de la synthese 
du calcitriol qui, ensuite, favorise l'absorption 
de £a 2 * au niveau intestinal (v. ci-dessous). (3) 
La PTH augmente la synthese du calcitriol au 
niveau renal, de meme que la reabsorption de 
Ca 2+ qui est rendue necessaire par T afflux de 
Ca 2+ consecutif a (1) et (2). De plus, la PTH 
inhibe la reabsorption de phosphate (p. 178) 
L'hypophosphatemie ainsi obtenue stimule la 
liberation de Ca 2+ a partir des os et empeche la 
precipitation de Ca 2+ -phosphate dans les tissus 
(produit de solubilite; v. ci-dessus). 

Un deficit ou une inactivity de la PTH (hypo-ei pseuda- 
hypoparathyroidisme ) provoquent une hypocalcemie 
(instability du potentiel de repos -» crampes . tetanie) 
et un deficit secondaire en calcitriol, tandis qu'un exces 
de PTH ( hyperparathyro'idisme ) ou une osteolyse 
maligne perturbent la regulation de Ca 2+ et se traduisent 
par une hypercalcemie qui. lors d'episodes prolonges 
peutprovoquer une calcification (rems, etc) et si [C\i 1 
> 3,5 mmol/l, un coma, une insuffisance renale et lies 
troubles du rythme cardiaque. 

La (thyreo)calcitonine (CT) est egalement une hor¬ 
mone peptidique (32 acides amines) synthetisee dans 
les cellules parafolliculaires ou cellules C de la thy - 
wide qui possedent egalement des chemorecepteurs au 
Ca 2+ (p. 36). Une hypercalcemie augmente consideia- 
blement la concentration plasmatique en CT (D, a 
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droite) pour une [£a 2 *] < 2 mmol/1 le taux de CT 
n est plus decelable La CT diminue le taux senque de 
£a 2 (prealablement eleve) principalement par son 
action sur les os Elle y inhibe 1 ci tivite steoclasique 
stimulee par la PTH ce qui entraine (du moins tempo- 
rairement) une augmentation de 1 absorption de Ca 2+ 
par les os (D5) Quelques h )rm ties ga in intestinales 
augmentent la liberation de CT ce qui favorise 1 incor 
poration osseuse du Qa absorbe en periode postpran 
diale Cet effet ajoute a une possible influence 
retardatrice de la CT sur la digestion empeche toute 
hypercalcemie postprandiale laquelle entrainerait une 
inhibition (indesirable dans cette situation) de Id libera 
tion de PTH avec en consequence une augmentation de 
1 excretion renale du Qa 2 venant d etre absorbe La CT 
agit egalement au niveau renal (D6) 

Calcitnol (= 1 25 (OH) 2 cholecalciferol) Plu 
sieurs organes sont impliques dans la synthese 
de cette hormone lipophile en relation etroite 
avec les hormones steroides (C) Au niveau de 
la peau 1 action des rayons VV (soleil lampes 
solaires) permet la transformation du 7 dehy 
drocholesterol en calciol (= cholecalciferol = 
vitamines D 3 ) avec une etape intermediate 
(provitamine D) Ces deux produits sont lies 
dans le sang a une proteine de transport de la 
vitamine D pour laquelle le calciol a la plus 
haute affinite et qui est done le mieux trans 
porte C est pourquoi la provitamme D reste 
encore quelques temps dans la peau apres irra 
diation par les UV (stockage a court terme) Le 
calcidiol (v ci dessous) et le calcitnol sont aussi 
lies a la proteine de transport qui est produite en 
plus grande quantite durant la grossesse sous 
1 influence des cestrogenes 

Quand le rayonnement UV est insuffisant le calciol 
doit etre administre en complement vitamimque oral 
Les besoins sont d environ 400 unites - 10 ng/J pour 
les enfants la moitie pour les adultes L ergocalciferol 
(= vitamine D,) pro venant des plantes peut etre utilise a 
la place de la vitamine D animale (les etapes suivantes 
sont identiques) 


La PTH qui est secretee en grande quantites lors d hy 
pocalcemie (D2) un deficit en phosphate et la presence 
de prolactine (lactation) qui activent la 1 a hydroxy 
lase et inhibent la 24 hydroxylase favorisent la syn 
these du calcilriol Celle LI est diminuee du fait que 
(retroaction negative) le calcitnol (a) inhibe directe 
ment la 1 a hydroxylase (b) inhibe la liberation de 
PTH et (c) retablit en stimulant 1 absorption inte i 
nale du Qa 2 et du phosphate la concentration plas i a 
tique en (/a 2 et en phosphate (v ci dessous) Ces deux 
ions inhibent la 1 a hydroxylase de plus le phosphate 
active la 24 hydroxylase 

L organe-cible le plus important du calcitnol est 
1 intestin bien qu il ait egalement un effet sur 
les os les reins le placenta les glandes marn 
maires les follicules pileux la peau et d autres 
organes II se lie a son recepteur nucleaire et 
induit 1 expression de la proteine de liaison du 
calcium et de la Qa 2 ATPase (p 278 36) Cer 
tains effets ne sont pas de nature genomique 
Normalement le calcitnol stimule 1 absorption 
intestinale du Ca 2+ (D4) et la mineralisation du 
squelette cependant a doses excessives il pro 
voque une decalcification osseuse cet effet etant 
potentialise par la PTH Dans le rein (p 178) le 
placenta et les glandes mammaires le calcitriol 
augmente le transport du Qa 2 et du phosphate 

Dans 1 hypocalcemie transitoire les os peuvent ser\ r 
de tampon momentane pour le Qa + (D) mais en defin 
tive le deficit en £a 2 est retabli par un apport intestinal 
augmente sous 1 effet du calcitriol Si par contre 1 
suffisance de calcitnol est effective en raison par e 
d un deficit en vitamine D lie a un apport ou a u 
absorption reduits (trouble de la digestion des lipide 
d un rayonnement insuffisant ou d une 1 a hydroxyl 
lion reduite (insuffisance renale) une demineralisat 
du squelette survient (osieomalacie rachitisme chcz 
1 enfant) La raison principale est la liberation exce 
sive de PTH (hyperparathyroidie compensatoire) 


Le calciol est transforme en calcidiol (= 25 
OH cholecalciferol) dans le foie Dans le 
plasma celui ci represente avec 25 u.g/1 et une 
demi vie de 15 J la forme principale de stoc 
kage Ce n est que dans le rein (et le cas 
echeant dans le placenta) qu est produite la 
veritable substance active le calcitnol (= 1 25 
(OH) 2 cholecalciferol C) 

La regulation du taux plasmatique de calci 
tnol s effectue aussi bien par 1 intermediaire de 
1 a / a hydroxylase renale au dernier stade de la 
r synthese que par la 24 hydroxylase enzyme 
qui inactive le calcitnol 
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Biosynthese des hormones 

steroides 



Le cholesterol est la substance de base des hor¬ 
mones steroides (A). II est synthetise principale- 
ment dans le/oie a partir de Vacetyl-CoA, en 
passant par des stades intermediaries (squaiene, 
lanosterol, etc.), puis est transports dans les lipo- 
proteines vers les glandes endocrines (p. 256). 
Le cholesterol peut egalement etre synthetise de 
novo dans la corticosurrenale, mais non dans le 
placenta (p. 304). Les hormones steroides sont 
stockees en faible quantite sur leur lieu de pro¬ 
duction (corticosurrenale, ovaire, testicule, pla¬ 
centa) ; en cas de besoin, elles doivent etre 
synthetisees a partir de la reserve cellulaire de 
cholesterol. 

Le cholesterol contient 27 atomes de C. 
Apres plusieurs etapes intermediaires, le pre¬ 
gnenolone (21 atomes de C ; A, a), precurseur 
des hormones steroides, est forme. A partir du 
pregnenolone, la progesterone est synthetisee 
(A, b). Cette derniere n'est pas seulement une 
hormone sexuelle femelle (p. 298 et ss.), mais 
aussi le point de depart de la synthese de toutes 
les autres hormones steroides : 1. les hormones 
de la corticosurrenale (CS) avec 21 atomes de 
C (A, en jaune et orange), 2. les hormones 
sexuelles males (androgenes) avec 19 atomes de 
C, dans le testicule (p. 306), dans Y ovaire et la 
CS (A, en vert et bleu) et 3. d'autres hormones 
sexuelles femelles (cestrogenes; p. 298 et ss.) 
avec 18 atomes de C (A, en rouge). 

Les substances de base de la synthese des hor¬ 
mones steroides sont presentes dans toutes les 
glandes hormonales steroi'diennes. Le type d'hor- 
mone et le lieu de production sont en definitive 
fixes par 1. la presence, ou non, de recepteurs 
aux hormones de controle de rang superieur 
(ACTH, FSH, LH, etc.) et 2. la predominance 
d'un type d' enzyme intervenant sur la structure 
moleculaire des steroides dans les cellules de la 
glande hormonale concemee. La corticosurre¬ 
nale contient des 17-, 21- et 11-hydroxylases, 
enzymes qui introduisent un groupement OH sur 
l'atome de C correspondant (numerisation; A, en 
haut, a gauche). Une hydroxylation sur l'atome 
21 (A, c) rend le steroi'de inattaquable par la 17- 
hydroxylase. Ainsi, comme dans la zone glome- 
ruiee de la CS, seuls les mineralocorticoides 
(p. 182), done la corticosterone et Valdosterone 
(A, d et e) peuvent etre synthetises. Si l'hydroxy- 
lation a lieu d'abord sur l'atome C17 (A, f ou g) 
la voie de synthese conduit d'une part aux gluco- 
corticoi'des (surtout dans la wne fasciculee de la 
CS [A, h-j-k]) et d'autre part aux 17-cetoste- 
roides avec un groupement cetone sur le C17 (A, 
1 et m). Les glucocorticoi'des et les 17-cetoste- 


roi'des peuvent egalement etre synthetises, en 
contournant la progesterone, a partir du 7 7 ct-OH 

pregnenolone. 

Les 17-cetosteroides peuvent conduire aux 
deux cestrogenes (p. 302), cestrone et cestradiol 
soit par voie directe (A, o-p), soit par voie indi- 
recte avec comme intermediaire un androgene. 
la testosterone (A, q-r-p). Certaines cellules- 
cibles des androgenes (par ex. la prostate) ont 
comme ventable substance active la dihydrotes¬ 
tosterone ou i'cestradiol synthetisees toutes 
deux a partir de la testosterone (A, s ou r, res- 
pectivement). 

Les 17-cetosteroi'des sont synthetises dans les gonades 
(testicules, ovaires) et dans la CS TIs apparaissent aussi 
dans l'unne, ce qui permet de les utiliser dans le iesi « 
la metopyrone (methopyrapone) pour detecter la 
reserve d'ACTH : normalement la secretion d'ACTH se 
trouve sous le controle (retroaction) des glucocorti 
coides (p 296). La metopyrone inhibant la 11-hydroxy 
lase (A, d et j), l'inhibition portant sur la stimulation de 
l'ACTH est levee et la formation des 17-cetosteroides 
se trouve augmentee. Si ce n'est pas le cas (malgre une 
CS saine), il faut conclure a une modification patholo 
gique de la liberation d'ACTH 


La degradation des hormones steroides se fait 

essentiellement dans le foie. Elles y sont genera- 
lement conjuguees a des sulfates ou a des acides 
giucuromques et ensuite excretees par la bile ou 
l’urine (p. 160 et 250). La forme principale d'ex- 
cretion des cestrogenes est Voestriol, celle des 
progestatifs (progesterone, 17a-OH progeste¬ 
rone) est le pregnandiol. Son dosage dans les 
urines peut servir de test de grossesse (p. 304) 
Une augmentation du taux des cestrogenes chez 
I'homme (valeurs normales, v. tableau p. 302). 
par ex. a la suite d'une diminution de la degrada¬ 
tion des cestrogenes (troubles hepatiques), pro- 
voque notamment une hypertrophie des glandes 
mammaires (gynecomastie). 
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296 


Cortkosurrenale : glucocorticoides 

La zone glomerulee (Al) de la corticosurrenale 
(CS) produit les mineralocorticoides : aldoste¬ 
rone, corticosterone et 11-desoxycorticosterone 
(p. 182 et 294). La zone fascicniee (A2) synthe- 
tise surtout les glucocorticoides le cortisol 
(hydrocortisone) et (en moindre quantite) la 
cortisone (p. 294). La zone reticulee (A3) est la 
source principale des androgenes de la CS qui, 
avec par ex. la dehydroepiandrosterone, comme 
substance de base des hormones sexuelles, sont 
exportes vers d'autres tissus (p. 304). 

Dans le sang, le cortisol est transports sous 
forme bee, surtout a la transcortine (= cortisol 
binding globulin = CBG), une proteine speci- 
fique de transport a forte affinite de liaison. 
Dans le cas ou la conformation de la CBG se 
modifie, par ex. au voisinage de zones d'inflam- 
mations, le cortisol estlibere. 

Le CRH et VACTH sont responsables de la 
regulation de la formation et de la liberation 
des glucocorticoides (A4, 5; p. 270). L'ACTH 
est en outre responsable du maintien de la struc¬ 
ture de la CS et de la disponibilite des precur- 
seurs des hormones (cholesterol a partir des 
esters du cholesterol et neosynthese ; progeste¬ 
rone, 17a-OH progesterone; p. 256 et 294). La 
secretion d'ACTH se trouve, d'une part, stimu- 
lee par la CRH et l'adrenaline et, d'autre part, 
controlee (par retroaction negative) par le corti¬ 
sol (en partie par l'intermediaire de la CRH, A; 
p.273 A). 

De plus, il existe un rythme nycthemeral spontane de 
la secretion de CRH, et par consequent d'ACTH et de 
cortisol, dont le maximum se situe le matin (B, «valeur 
moyenne») Des mesures, a courts intervalles, des taux 
hormonaux montrent que la secretion d'ACTH, et done 
aussi de cortisol, se fait par episodes toutes les 2 a 
3 heures (B). 

Les recepteurs proteiques (p. 278) des gluco¬ 
corticoides se retrouvent pratiquement dans tous 
les organes. Les effets (essentiels) des glucocor¬ 
ticoides sont de ce fait varies. Ils agissent 
notamment sur les fonctions suivantes : 

1. Metabolisme des glucides et des acides 
amines (p. 283, A et p. 285, C) : le cortisol aug- 
mente la concentration du glucose sanguin 
(«diabete steroidien») en consommant des 
acides amines retires des proteines. Ainsi, le cor¬ 
tisol a une action catabolique (degradation des 
substrats, voire meme des tissus). Ceci entraine 
une augmentation de l'excretion d'uree. 

2. Cceur et circulation : les glucocorticoides 
provoquent une augmentation de la force de 
contraction cardiaque et une vasoconstriction 


peripherique, ce qui, dans les deux cas, est du a 
une augmentation de I'effet des catecholamines 
(p. 194 et 214) : ejfet permissifdu cortisol. En 
outre, le cortisol fait augmenter la production 
d'adrenaline dans la medullo-surrenale (A6) et 
d'angiotensine dans le foie (p. 184). 

3. Les glucocorticoides ont (surtout a forte 
dose) des effets anti-inflammatoires et anti- 
allergiques, en inhibant la synthese des lyrn- 
phokines et la liberation d'histamine (p. 100) et 
en bloquant les lysosomes. A l'inverse, les 
interleukines 1 et 2, ainsi que le TNFa augmen¬ 
ted la secretion de CRH, ce qui conduit, par 
ex., a de forts taux de cortisol lors d'infections 
graves (v. ci-dessous). 

4 Reins : les glucocorticoides ralentissent 1 'excretion 
de Veau et maintiennent un TFG normal Ils reagissent 
aussi avec les recepteurs a l'aldosterone, cependant ils 
sont transformes en cortisone par une 11 ^-hydroxystt- 
roide-oxydoredui iase dans les cellules-cibles de l'aldn 
sterone De ce tait, des concentrations normales de 
cortisol n'agissent par sur les recepteurs a l'aldoste¬ 
rone ; cependant, a forte dose, elles ont le meme effet 
que l'aldosterone (p. 182). 

5. Au niveau de l'estomac, les glucocorticoides redui- 
sent la protection de la muqueuse, de sorte qu'un taux 
eleve de glucocorticoides ainsi que le stiess aigu (v ci- 
dessous) represented un risque d'ulceres gastriques 
(P- 242) 

6. Au niveau du cerveau, en cas de fortes concentra 
lions de glucocorticoides, apparaissent, non seulement 
un effet sur l'hypothalamus (A), mais egalement des 
modifications de I'EEG et des troubles psychiques. 

Le stress provoque par le travail corporel ou 
par un accablement psychique augmente la 
secretion de cortisol par l'intermediaire d'une 
liberation accrue de CRH et une augmentation 
du tonus sympathique (A). La plupart des effeis 
des glucocorticoides cites ci-dessus composed 
egalement cette reaction de stress (mobilisation 
du metabolisme energetique, augmentation du 
travail cardiaque, etc.). De graves maladies coi- 
porelles (par ex. septicemies) ou psychiques 
(par ex. la depression) maintiennent en perma¬ 
nence un taux de cortisol tres eleve (jusqu'a 10 
fois la valeur normale). 
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1 Ovogenese, cycle menstruel 


Le developpement de 1 ovocyte (ovogenese) de 1 ovo 
gome Jusqu al V cyle / nm ire (dans le follicule pn 
mordidl) debute deja 1 )ngtemps avant la naissance 
d ne b en plus tot que le stades correspondants de la 
permatogenese (p 306) Cette phase fcetale prend fin 
apres la premiere sernd ne de la grossesse mettant un 
terme a la formation de noi voiles ovogomes Les ovo 
cytes demeurent alors dans un etat de repos Jusqu a ce 
que a partir du debut de 11 maturite sexuelle tous les 
28 jours un ovocyte (dans le follicule de de Graaf) 
acheve sa maturation pour etre fecondable 

Cycle menstruel Apres le debut de la matura¬ 
tion sexuelle de la femme se produit une secre 
tion cyclique sur 28 jours env des hormones 
suivantes (Al, A2) gonadolibenne (GnRH) et 
dopamine (PIH) par 1 hypothalamus follicule 
tropine (FSH) luteotmpme (LH) et prolactme 
(PRL) par 1 hypophyse progesterone cestro 
ginet (surtout 1 (estradiol = E 2 ) et inhibme par 
1 ovaire De fait la GnRH controle la liberation 
pulsatile de la FSH et de la LH (p 300) qui a 
leur tour agissent sur la production de 1 E 2 et de 
la progesterone Grace a la liberation periodique 
d hormones les fonctions sexuelles femelles 
sont reglees pour ne laisser murir chaque mois 
dans 1 ovaire qu un seul ovocyte apte a etre 
feconde (A4) et pour preparer les organes 
sexuels de la femme a la reception de la 
semence et a la nidation de 1 ovule feconde 
(A5) La particularity de ce cycle menstruel est 
la repetition mensuelle du saignement vaginal 
menstruel ou regies dont 1 arrivee constitue 
par definition le debut du cycle 

Les premieres regies (menarche) se situent a 1 age de 
13 ans environ chez la femme europeenne A partir de 
la 40 annee environ les cycles deviennent plus irregu 
hers et apres une periode de transition d une dizaine 
d annees (penmenopause) on note entre 48 et 52 ans 
1 arret definitif des menstruations (menopause) 


La duree du cycle est de 21 a 35 jours Alors 
que la seconde phase du cycle phase liiteale (= 
phase secretoire ou du corps jaune) a une duree 
assez reguliere d environ 14 jours la premiere 
phase phase folliculaire (= phase de prolifera 
tion) peut varier de 7 a 21 jours L ovulation 
(rupture folliculaire) separe les 2 phases (A) 

Lorsque la duree du cycle varie de plus de 2 a 3 jours 
1 ovulation n a certainement pas eu lieu Ces cycles 
anovulatoires represented jusqu a 20 % des cycles 
chez les femmes en bonne sante 


Durant le cycle on note (a cote des effets corpo 
rels et psychiques) les modifications suivantes 
au niveau de 1 ovaire de 1 uterus et du cervA 
(A) 

1" Jour : debut du saignement menstruel 
(duree de 4 a 6 jours) 

l er au 14 e Jour (variable v ci dessus) [ a 
phase folliculaire commence le l e jour du sai 
gnement et se prolonge jusqu a 1 ovulation 
Cette phase est necessaire au developpement de 
la muqueuse uterine (endometre) qui se trou\ e 
ainsi preparee a recevoir 1 ovocyte feconde 
(A5) Durant cette phase environ 20 follicules 
murissent dans 1 ovaire sous 1 influence de la 
FSH L un d eux devient dominant et secrete 
des quantites croissantes d oestrogenes (A4 
p 300) Le col de l uterus (orifice du cervix) est 
petit et ferme par un bouchon de mucus haute 
mentvisqueux 

14 e Jour (variable v ci dessus) la produc 
tion d oestrogenes par le follicule augmente foi 
tement a partir du 12° ou 13 e jour (A2) II en 
resuite une augmentation de la secretion de LU 
qui provoque 1 ovulation (Al, 4 p 300) suivie 
1 a 2 jours plus tard d une elevation de la teni 
perature basale (temperature corporelle prise le 
matin avant le lever et ajeun) d env 05 °C et 
qui demeure a cette valeur jusqu a la fin du 
cycle (A3) Ce sursaut de la temperature basale 
sert d indicateur de 1 ovulation Au moment de 
1 ovulation le mucus cervical est moins vis 
queux (safilance augmente) et le col de l uterus 
est legerement ouvert ce qui rend possible le 
passage des spermatozoides 

14 e au 28' Jour la phase luteale est caracte 
nsee par le developpement du corps jaune (A4) 
qui secrete la progesterone (A2) et par les 
secretions des glandes de la muqueuse utenne 
(A5) C est au 22 jour que la muqueuse utenne 
reagit le plus fortement a la progesterone c est 
a dire a la periode ou la nidation survient a 
condition qu une fecondation ait eu lieu Sinon 
la progesterone et les oestrogenes inhibent la 
GnRH (p 300) entramant 1 involution du corps 
jaune La chute rapide des taux plasmatiques 
d oestrogenes et de progesterone (A2) provoque 
une constnction des arteres de 1 endometre et 
done une ischemie II s ensuit une desquama 
tion de la muqueuse uterine c est a dire 1 he 
morragie menstruelle (A5) 
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11 Hormones et reproduction 


Regulation hormonale du cycle 
menstruel 

Chez la femme, la gonadoliberine ou GnRH 
est liberee toutes les 60 a 90 mm en «puises» 
d'une duree de 1 min (mode pulsatil ) sous I'in- 
fluence de divers neurotransmetteurs, ce qui 
entraine une liberation egalement pulsatile de 
FSH et de LH par le lobe anterieur de l'hypo- 
physe (LAH) Un rythme beaucoup plus rapide 
ou une liberation continuelle reduisent la secre¬ 
tion de FSH et de LH, ce qui conduit a la sten- 
lite Pendant le cycle menstruel, la secretion de 
ces deux hormones varie aussi de fa§on relative 
l une par rapport a l'autre, c'est-a-dire que 
d'autres facteurs influenced leur liberation 

Outre les influences du systeme nerveux central 

(ettets psychiques stress) qui sont vehiculees par une 
sene de neurotransmetteurs (par ex la noradrenalme 
[NA] et le neuropeptide Y [NPY]) dans le sang du sys¬ 
teme porte de l'hypothalamus, ce sont les hormones 
ovanennes, cestrogenes (E ( E,, E 3 , v ci dessous), la 
progesterone et 1 inhibme qui modulent la liberation dfi 
LH et de FSH Les hormones ovariennes ont une 
influence indirecte sur la secretion de GnRH elles 
agissent sur des cellules du SNC qui via le glutamate, 
la NA et le NPY stimulent les neurones secreteurs de 
GnRH, ou bien les inhibent par l'intermediaire du 
GABA et des opioldes 



Des la fin de la phase luteale on note une ele¬ 
vation du taux de FSH (p 299, Al), declen- 
chant, tout au debut de la phase folliculaire 

(Al), la proliferation de la granulosa dans une 
vingtaine de follicules ou elle stimule les cel¬ 
lules granuleuses a produire de I'aromatase. 
Cette enzyme induit la formation des deux 
cestrogenes E et E. a partir des androgenes, tes¬ 
tosterone et androstenedione (p 295, A, fleches 
r et o) qui sont synthetises au niveau de la 
theque, puis transferes dans les cellules de la 
granulosa La secretion de LH est relativement 
faible (Al, p 299, Al), mais elle induit, au 
niveau des cellules thequales, l'activation d'en- 
zymes intervenant dans la synthese des andro¬ 
genes necessaires a la formation des cestrogenes 
(17p-hydroxysteroide-dehydrogenase, C 17- 
C20-lyase) Les cestrogenes du follicule indui- 
sent la densification de ses propres recepteurs a 
la FSH, il en resulte que le follicule le plus 
nche en cestrogenes atteindra la plus forte sensi- 
bilite a la FSH, grace a quoi, il sera selectionne 
en tant que follicule dominant vers le 6 e jour 
(A2) A partir du milieu de la phase folliculaire 
les oestrogenes limitent la secretion de FSH et 
de LH (retroaction negative, avec l'aide de l'm- 
hibine, A2), mais ils induisent par la suite une 


augmentation des recepteurs a la LH sur les cel¬ 
lules de la granulosa Des lors, celles-ci produi- 
sent aussi de la progesterone (debut de la 
luteimsation) qui est transferee dans les cellules 
thequales (A3) pour servir de substance de base 
afin d'augmenter la synthese des androgenes 
(p 295, A, fleches/et/) 

Les cestrogenes et l'mhibme freinent de plus en plus Id 
secretion de FSH, ce qui fait diminuer la production 
d'oestrogenes dans les autres follicules En consc 
quence, les androgenes s'y accumulent ce qui entraine 

1 apoptose de ces follicules non selectionnes 

Durant la phase folliculaire tardive (A3), les 
secretions de LH et de FSH augmentent regulii 
rement, ce qui eleve fortement leur concentra 
tion plasmatique Le pic de FSH (13° Jour en\) 
provoque la /" division meiotique de l’ovocyte 
Les oestrogenes augmentent (via l'hypothala- 
mus) la secretion de LH ainsi la production 
d'androgene done d'oestrogenes est accrue 
(retroaction positive), de sorte que le taux de 
LH atteint rapidement son maximum pic de 
LH au 14 e jour (A3) Environ 10 h plus tard, le 
follicule se rompt et 1'ovocyte est libere ovula¬ 
tion En l'absence de cette brusque montee de 
LH, ou si celle-ci est trop faible, l'ovulation n'a 
pas lieu, et, de ce fait, il ne peut y avoir de gros 
sesse 

Phase luteale (A4) La LH, la FSH et les 
oestrogenes transforment le follicule en corps 
jaune qui, des lors, produit l'hormone gestative, 
la progesterone, en quantite fortement crois- 
sante Durant cette phase luteale qui debute 
alors (A), les oestrogenes et la progesterone 
inhibent la secretion de FSH et de LH (en pai- 
tie, via l'inhibition indirecte de GnRH, v ci- 
dessus) dont le taux plasmatique chute 
rapidement Cette retroaction, des lors negative 
entraine une forte diminution des concentrations 
plasmatiques d'oestrogenes et de progesterone 
en fin de cycle (vers le 26 e J), ce qui provoque le 
saignement menstruel (p 299, A2) Peu avant, 
la secretion de FSH se remet deja a augmenter 
(A4) 

Lorsque, des le debut de la l re moitie du cycle, on 
administre conjointement des oestrogenes et des proges 
tatifs l'ovulation n'a pas lieu La plupart des inhibi- 
teurs de l'ovulation (pilule) reposent sur ce principe 
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j CEstrogenes 



Les cestrogenes (E) sont des hormones steroides 
a 18 atomes de C et sont essentiellement formes 
a partir du 17-cetosteroide androstenedione, en 
partie via la testosterone (p. 295, A). Les lieux 
de synthese sont I'ovaire (cellules de la granu¬ 
losa et de la theque), le placenta (p . 304), la 
< orticosurrenale et les cellules interstitielles de 
Levdig des testicules (p. 306). Dans quelques 
cellules-cibles de la testosterone, celle-ci est 
transformee en oestradiol pour y accomplir ses 
effets en tant que tel. 

A cote de Y oestradiol (E ), cestrogene le plus 
important, Yoestrone (Ej) et Yoestriol (E 3 ) ont 
egalement une activite biologique, mais plus 
faible (effets relatifs E 2 : El : E, = 10:5:1). LesE 
(et la testosterone) sont transports dans le 
sang, principalement lies a une globuline speci- 
fique (sex-hormon binding globulin = SHBG). 
Le principal produit de degradation de E, est E r 

Administre oralement, E 2 est pratiquement 
sans effet, car il est en grande partie elimine du 
sang des le premier passage dans le foie. De ce 
fait, les cestrogenes actifs par voie orale doi- 
vent avoir une autre constitution chimique. 

Effets. Les E jouent un role important dans 
le developpement des caracteres sexuels 
femelles, neanmoins dans une moindre mesure 
que les androgenes chez le male (p. 306). Une 
action optimale de la progesterone ne peut sou- 
vent s’exercer qu'apres une preparation par les 
oestrogenes (sur l’uterus par ex.). D'autres 
actions importantes des E sont: 

• Durant le cycle menstruel (p. 298 et tabl.) 
les E stimulent la maturation du follicule dans 
I'ovaire. Au niveau de l'uterus, les E stimulent 
la proliferation de la muqueuse uterine et aug- 
mentent les contractions du muscle uterin. Dans 
le vagin, les E provoquent un epaississemerit de 
la muqueuse et une augmentation de la desqua¬ 
mation des cellules epitheliales riches en glyco- 
gene. Le glycogene permet une plus grande 
production d'acide lactique par les bacilles de 
Doderlein, ce qui diminue le pH du vagin jus- 
qu'a 3,5-5,5 et attenue les risques d'infection. 
Au niveau du col, l'orifice uterin constitue, avec 
le bouchon cervical, une barriere importante 
pour la penetration des spermatozoides dans 
l’uterus. Les E modifient la consistance de la 
glaire afin de favoriser la migration des sperma¬ 
tozoides et leur survie en periode d’ovulation. 

• Dans le processus de fecondation, les E pre¬ 
parent les spermatozoides (dans l’organisme 
femelle) a la penetration dans la membrane de 
1’ovocyte (capacitation) et reglent la vitesse de 
cheminement de l'ovocyte a travers l'oviducte. 


• Effets extragenitaux des E. Lors de 
puberte, les E stimulent le developpement de: 
seins, les modifications vaginales, la distribu 
tion de la graisse sous-cutanee et (conjointe 
ment avec les androgenes) la pilosite pubienm 
et axillaire. De plus, les E augmentent la coa 
gulabilite du sa/ig, ce qui, par ex., accroit 1< 
risque de thronbose lors de la prise d( 
«pilule». Ils entrainent egalement une retentior 
d'eau et de sel aussi bien au niveau renal qu( 
local. Localemeit, ceci peut provoquer de 
oedemes, effet qu a ete utilise pour derider h 
peau a l'aide de cosmetiques contenant de: 
E. Les E freinent la croissance en longueur de: 
os, accelerent la soudure epiphysaire (che; 
l'homme aussi) et stimulent l'activite de: 
osteoblastes. De ce fait, la carence en E apres 1< 
menopause entraine une resorption osseusc 
(osteoporose). Les E reduisent aussi la concen 
tration des LDL et augmentent celles des VLDI 
et des HDL (p. 254 et s.), ce qui pourrait expli 
quer que l'atherosclerose soit plus rare chez h 
femme que chez l'homme. Les E rendent h 
peau plus mince et plus souple, reduisent l'ac 
tivite des glandes sebacees et augmentent 1< 
depot de graisse sous-cutane. Finalement, les I 
influent sur de nombreuses fonctions du SNC 
comme le comportement sexuel et social, 1; 
reactivite psychique, etc. 
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progesterone 

, i()ormone progestative la plus active, et de 
beaucoup, est la progesterone (P). C'est une 
hormone steroide a 21 atomes de C, formee a 
nartir du cholesterol via le pregnenolone 
(o. 295). Les lieux de formation sont le corps 
. 'fi e, le follicule, le placenta (p. 304) et, 
comnie chez l'homme, la corticosurrenale. Elle 
est transportee dans le sang (comme le corti¬ 
sol) principalement liee a la globuline de liaison 
du cortisol (CBP = transcortine). Comme E 2> 
elle est deja en grande partie detruite des le pre¬ 
mier passage dans le foie, de sorte que la P 
administree oralement est pratiquement ineffi- 
cace. Le principal produit de sa degradation est 
le pregnandiol. 

Effets. Le role principal de la P est prepa¬ 
rer le tractus genital de la femme a l'implanta- 
tion et au developpement de l'oeuf feconde 
et au maintien de la grossesse (v. tabl.). Les 
effets de la P et des E sont souvent antago- 
nistes, toutefois une influence preliminaire 
(par ex. l'induction de la multiplication des 
recepteurs a la P durant la phase folliculaire) 
ou simultanee des E est necessaire a de nom- 
breuses actions de la P (developpement mam- 
maire par ex.). 

+ L'uterus est l'organe cible le plus important 
de la P. Apres une action preliminaire des E, la P 
stimule la croissance du muscle uterin (myo- 
metre) ; elle provoque dans la muqueuse uterine 
(endometre) preparee par les E, une transforma¬ 
tion glandulaire (p. 298) et en modifie f approvi- 
sionnement vasculaire et la teneur en glycogene : 
passage d'un endometre proliferate a un endo¬ 
metre secretaire (maximum vers le 22 e jourdu 
cycle). A ce moment, la Pjoue aussi un role 
important dans la nidation eventuelle d'un ceuf 
feconde. La P reduit, en outre, l'activite du myo- 
metre, ce qui est important pendant la grossesse. 
Au niveau du col, la P retrecit l'orifice uterin et 
modifie la consistance du bouchon cervical de 
sorte que les spermatozoides ne puissent plus le 
traverser. 

Pendant la phase luteale, la P inhibe la liberation de 
LH. Des progestatifs proches de la progesterone, admi- 
nistres, durant la phase folliculaire, ont un effet inhibi¬ 
ted sur l'ovulation, ce qui, joint a celui de la 
capacitation des spermatozoides (p. 302) et a faction 
sur le col (v. ci-dessus), leur confere un role contracep- 
tif (« mini-pilule »). 


• Au niveau du SNC, des doses elevees de P 
ont un effet anesthesique (du au produit de 
degradation, le pregnenolone). La P favorise la 
predisposition aux crises d'epilepsie, elle a 


une action thermogene entrainant une aug- ■ 
mentation de la temperature basale (p. 298) et ) 
elle est probablement responsable des troubles > 
comportementaux et de l'etat depressif prece- j 
dant le saignement menstruel, ou en fin de 
grossesse. 

• Au niveau du rein, la P inhibe legerement 
faction de l'aldosterone, ce qui a pour effet ! 
d'augmenter l'elimination de NaCl. 


Prolactine, ocytocine 

La secretion de prolactine (PRL) est inhibee par 
la prolactostatine (PIH, identique a la dopa¬ 
mine) et stimulee par la thyroliberine (TRH) 

(p. 270). Chez l'homme et la femme, la PRL 
augmente la liberation de PIH par l'hypothala- 
mus (retroaction negative). Au contraire, E, et P i 
inhibent la secretion de PIH (indirectement, par | 
un mediateur, comme pour la GnRH. v. ci-des- 1 
sus), de sorte que la secretion de PRL augmente, 
en particulier au cours de la 2 e partie du cycle et 
durant la grossesse. Chez la femme, la PRL pro- j 
voque (conjointement avec les E, la P, les gluco- j 
corticoides, l'insuline) le developpement de la j 
poitrine durant la grossesse et, ensuite, la lacto- 3 
genese (formation du lait). Durant l'allaitement, 
la succion du mamelon maternel declenche une 
secretion particulierement forte de PRL : 
reflexe de lactation. Simultanement, la secre¬ 
tion d'ocytocine est accrue, ce qui est necessaire 
a rejection du lait; d'autre part, elle stimule et 
renforce les contractions uterines lors de la par¬ 
turition. V arret de l'allaitement reduit le taux 
de PRL et laisse rapidement se tarir la produc¬ 
tion de lait. 

Hyperprolactinemic. Le stress et certains medica¬ 
ments inhibent ta secretion de la PIH et augmentent de 
fait celle de PRL. Une hyperprolactinemic peut, entre 
autres, etre provoquee par une hypothyroidie, au cours 
de laquelle l'elevation du taux de TRH stimule la libe¬ 
ration de la PRL- Chez les femmes, une hyperprolacti- 
nemie provoque une formation de lait (independante de 
la grossesse; galactorrhee) et une absence d’ovulation. 
Ceci constitue un moyen de contraception chez de 
nombreux peuples primitifs dans la mesure ou les 
meres allaitent pendant de longues annees (v. ci- des- 
sus) et sont done en principe steriles pendant cette 
periode. 


GEstrogenes 


Regulation hormonale de la du foetus mate la P est transformee en testoste 

grossesse et de I'accouchement rone. 


A cote d autres fonctions (p 220) le placenta 
I couvre une grande partie des besoins hormo- 
naux pendant la grossesse Les hormones de 
1 ovaire maternel sont egalement necessaries, 
I surtout a son debut (A) 

Hormones placentaires. Le placenta produit 
] les hormones suivantes HCG (human chono 
IS; nu, gonadotropin) corticoliberine (CRH) 
BL astrogenes (E) progesterone (P) HPL POMC 
■} (p 280) etc La HCG controle le l er tiers de la 
grossesse (periode de trois mois apres les der- 
nieres regies) alors que 1 HPL et les E controles 
9 “ par la CRH n augmentent fortement chez la 
M® mere que durant le 3° tiers (B) Les hormones 
Bp placentaires parviennent aussi bien dans 1 orga- 
g nisme maternel que dans celui du foetus Les 
iSm liens etroits qui existent entre la formation 
d hormones chez la mere le foetus et le placenta 
(A) ont conduit a la notion d unite fcetoplacen- 
o taire 

Les roles de la HCG sont (a) de stimuler la 
^ production de DHEA de DHEA S et d autres 
p - 1 steroides dans la CS foetale (v ci dessous) (b) 
d inhiber la formation des follicules dans 
l'ovaire maternel (et comme la LH auparavant) 
et, (c) de maintenir la production de P et E par 
le corps jaune (Al) A partir de la 6 e semaine de 
grossesse ceci n est plus necessaire car le pla¬ 
centa produit suffisamment de P et de E 

La plupart des tests de grossesse sont bases sur la 
detection de HCG dans 1 urine (des les 6 e 8 jours apres 
la fecondation) Du tait que les taux de secretion de E 
et P augmentent fortement pendant la grossesse (tabi 
p 302) ces hormones et leurs produits de degradation 
(cestriol et pregnandiol) sont excretes dans 1 urine des 
femmes enceintes Ceci peut etre egalement utilise pour 
le diagnostic de grossesse 

Pour la production des hormones steroides P 

et E le placenta est contrairement aux autres 
glandes endocrines dependant de 1 approvi 
sionnement en precurseurs correspondants 
(cholesterol et androgenes p 294) venant des 
corticosurrenales maternelles et foetales (CS, 
A2) (Chez le foetus cet organe comporte deux 
zones foetale et adulte [ZF ZA] et est momen- 
tanement plus important que le rein!) Ainsi le 
placenta capte le cholesterol et le pregnenolone 
pour faire de la P La P retourne notamment, 
dans la CS foetale ou elle est transformee (dans 
la ZF) en deh)droepiandrosterone (DHEA) et 
en son sulfate (DHEA S) Tous deux sont trans- 
formes dans le placenta en E Dans le testicule 


Le taux d HPL (human placenta lactogen = HCS ^ 
human chonomc somatolm immo]tropin) croit de 
fagon continue pendant la grc sesse Comme la protu c 
tme (p 303) HPL peut stnnulei le developpement de s 
glandes mammaires et la pu duction de lait et comme 
STH (p 280) influencer la croissance et le developpe 
ment en general L un des roles importants de HPL 
semble etre 1 augmentation de /a glycemie che j Q 
mere 

La corticolibenne CRH formee dans le pla 
centa joue un role cle dans la regulation hor¬ 
monale de la naissance A partir de la 12' 
semaine de grossesse sa concentration dans le 
sang maternel augmente exponentiellement a 
savoir plus rapidement avant une naissance pie 
maturee et plus lentement avant une naissance 
retardee qu avant une naissance a terme c est 
a dire que la vitesse d augmentation de la pro 
duction de CRH placentaire determine la duree 
de la grossesse La CRH stimule (a) la secretion 
d ACTH par 1 hypophyse foetale ce qui accroit 
la formation de cortisol dans la CS (ZA) foetale 
qui stimule la secretion de CRH (retroaction 
positive) et par ailleurs accelere la maturation 
des poumons et (b) la production de DHEA et 
de DHEA S dans la CS (ZF) foetale dont le pla 
centa synthetise principalement des oestrogenes 
(E) (v ci dessus) 

La concentration des E maternels croit forte 
ment en fin de grossesse et de ce fait s oppose 
au maintien de la grossesse par la P Les E 
induisent 1 expression de recepteurs a i OCMH 
cme (p 303) d a adrenorecepteurs (p 84) et de 
gap Junctions (p 16 et s ) au niveau du muscle 
uterin Par ailleurs les cellules uterines sont 
depolansee'i Toutes ces reactions augmcnti it 
l excitabilite de l uterus De plus la production 
de PG est accrue Celles ci activent des colla L 
nases qui ramollissent le collagene rigide d ins 
le col Les tensorecepteurs de 1 uterus repondent 
a la croissance et aux mouvements du foetus p ir 
1 envoi de signaux nerveux a 1 hypothalamus 
entrainant une liberation accrue d ocytocine q 11 
reviendra renforcer les contractions uterines 
(retroaction positive) Les gap Junctions pei 
mettent a 1 excitation spontanee des cellules du 
pacemaker du fundus de se propager de fag on 
«homogene» dans le myometre tout entier (a 
env 2 cm/s) (p 70) 
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11 Hormones et reproduction 


Androgenes, fonction testiculaire 

Les androgenes (hormones sexuelles males) 
sont des hormones steroides a 19 atomes de 
C On compte parmi eux la testosterone (T), la 
5ri-dihydrote.stosterone (DHT) et des 17-ieto- 
steroides (DHEA, etc , p 294) de moindre 
action androgenique Chez l'homme, 95 % de la 
T sont secretes dans le testicule (A2) et 5% 
dans la corticosurrenale (CS, Al), chez la 
femme, elle est secretee dans I'ovaire et la CS. 
Les concentrations plasmatiques sont env. 15 
lois plus importantes chez l’ho mm e que chez la 
femme, mais declinent avec l'age Comme les 
autres steroides, la T est liee pour 98 % a des 
proteines (l'albumine et la SHBG = sex hor¬ 
mone bmding globulin, A2) dans le sang 

Le testicule produit egalement de petites quantites de 
DHT et d'cestradiol (E 2 ) De plus importantes quanti¬ 
tes de DHT (via une 5ct reductase) aussi bien que de E 2 
(via l'aromatase) sont formees a partir de la T, dans les 
cellules-cibles de celle ci, puis enpartie liberees dans 
le plasma La DHT et la T se fixent sur les memes 
recepteurs intracellulaires L’Ejoue egalement un role 
chez l'homme elle agit par ex sur la soudure eprphy- 
saire, dans la preparation de l’ejaculat, sur l'hypophyse 
etl'hypothalamus 


(acne), etc. De plus, une secretion suffisante de 
T est necessaire a une libido normale (pulsion 
sexuelle), a l'aptitude a procreer (poteniia 
generandi) et a 1 'aptitude a s'accoupler (poten 
tia coeundi) de l'homme La T stimule aussi 
Vhematopoiese et a une action anabolisante 
(sur les tissus), ce qui se traduit normalement 
par un fort developpement musculaire che? 
l'homme Au niveau du SNC, la T a de plus une 
influence sur certains comportements, comme 
l'agressivite,etc 

Developpement et differenciation sexuels Apres ta 
determination du sexe genetique (chromosomique} (Bl 
se developpent les gonades specifiques au sexe 
(glandes germinales) dans lesquelles vont migrer lis 
cellules germmales {spermaiogomes, v ci-dessous) Le 
developpement et la differenciation somatiques ulk 
rieurs se font en 1 absence de T dans le sens d'une 
feminisation (C) La T est necessaire au developpement 
male dans ces deux etapes (C) et, pour d'autres etapes 
(par ex la descente des testicules dans le scrotum), un 
facteur supplementaire estrequis (CGRP' = calcitonin 
gene-related peptide) Une surproduction d'androgenes 
ou une administration artificielle {anaboliscints) peut 
entramerunemasculinisation(i7ri//.yahcw)deTorga 
msmefeminin(C) 


La regulation de la production de T s'effectue 
par la LH dont l'hormone de controle est la 
GnRH qui, comme chez la femme, est liberee 
par a-coups (toutes les 1,5 a 2 h) La LH stimule 
la secretion de T dans les cellules interstitielles 
de Leydig du testicule (A2) La T et l'E_, inhi- 
bent la secretion de LH et de GnRH (retroaction 
negative) 

La FSH egalement liberee par l'interme- 
diaire de la GnRH, stimule la secretion d’inhi- 
bine dans les cellules de soutien de Sertoli du 
testicule (A3) et y induit l'expression de la 
proteine de liaison des androgenes {androgen 
bindmg protein = ABP) dont la presence condi- 
tionne Taction de la T sur la spermatogenese (v. 
ci-dessous) En outre, la FSH induit les recep¬ 
teurs a LH des cellules de Leydig La secretion 
de FSH est inhibee par la T, la DHT, TE 2 et l'in- 
hibme (retroaction negative, A) et stimulee par 
Vactivine dont le role physiologique reste a elu- 
cider 

Outre le role important de la testosterone 
dans la differenciation sexuelle male, la sperma¬ 
togenese, ainsi que la croissance des organes 
genitaux, de la prostate et des vesicules semi- 
nales (v ci-dessous), elle controle le developpe- 
| ment des caracteres sexuels secondaires males: 
pilosite, aspect physique, volume du larynx 
BjPl (mue de la voix), activite des glandes sebacees 


Fonction testiculaire. Dans le testicule, en plus 
des aspects fonctionnels deja decrits, se deroule 
la formation, en plusieurs etapes ( spermatoge¬ 
nese), des cellules germinales males (spermato 
wides), durant laquelle le testicule est aussi 
soumis a Taction de la T (A3) La spermatoge¬ 
nese a lieu dans les canalicui'es testiculaires 
(tubes seminiferes, longueur totale env 300 m ') 
dont T epithelium germinatif est constitue des 
cellules de soutien de Sertoli et des cellules ger¬ 
minales Les tubes seminiferes sont separes du 
reste du tissu testiculaire par la barriere 
hemato-testiculaire La T, necessaire a la matu¬ 
ration des spermatozoides et a la preparation de 
Tejaculat ulterieur (p. 308) ne peut franchir 
cette barriere que sous forme liee a VABP 

Spermatogenese (B) Les spermatogomes (cellules 
germinales primaires) qui se sontdeveloppeesjusqu'a 
la puberte, subissent une T e division mitotique L'une 
des cellules tilles est conservee (contrairement a l'ovo 
genese, p 298) pendant toute la vie comme reserve de 
la lignee germmale, l'autre se divise plusieurs fois poui 
se transformer en spermatocytes de l er ordre La 1 
division meiotique donne naissance a deux spermato 
cytes de 2 ordre qui lors de la meiose II se divisent 
chacun en 2 spermaiides, ces dernieres se differencial 
finalement en spermatozoides A partir de la l re dm 
sion meiotique les cellules ne possedent plus qu'un 
nombre haploide de chromosomes 











Lobe anttfieur 
de I'hypophyie. 


C elluk 
mtmtltldfe 


Sptnmtogonie 


, A, Regulation at transport d'hcrmones and ra genes, action do Ja testosterone sur les testicules 

t I Hypothalamus 

*F~ 


ABP = androgen hlnding-prcrtein 
(pfOt#ki£ de liaison aux androgynes) 
T a levtosieron-e 

SHBC « sex honrutfi* binding gtobuftrM 
(gSotxjtinr de liaison iux K. icxudtei) 


Conolkute 

testkufair* 


C tfute 


de Sertoli 


rws 


tosi^foides 


etc.) 


r B, Determination du sexe gfenetique- 

Ovocytes l' 1 ordre Spermatocytes 

9 dfh 

Femtfle Mite^ 


Sptmvam 

genfcs* 


00 


a — derm-feu de- *;' 

Zr chromosomes ** 


Ovocyte 


Sperm at020ides 


5e*e g£r\£tjque 

temelie 


Sexe g^nltjque 
mile 


XX 

9 


9 6 

Cefluiei iomottques 


XTf 

V 


X, V m chromosomes 
sexuels 


r C, Influence de$ androgenes sur la 
difterenctation sexuetle 


Sexe 

g|itj£tfrgu* 


Clindes 

Hiuellit 


Androgynes 


Structure Se« 

primaire femelle lonulique 


Structure 
primaire miNe 


Androgynes 


Sene 

p*y<hlqu* 


Maief 


Oitferfincjation vex utile de la femme 
geoei? par des androgyne! 


507 


Tableau 11.20 Androgens, fori ct ion testiculaire 
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Reflexes sexuels, copulation, 
fecondation 

Reflexes sexuels chez l'homme (Al) Des 
influx emanant des recepteurs tactiles cutanes 
des organes genitaux (surtout du gland du penis) 
ou d'autres plages cutanees («wnes erogenes») 
se dirigent vers le centre erecieur au niveau de 
la moelle sacree (S2-S4) ou ils sont commutes 
sur les neurones parasympathiques efferents des 
nerfs pelvici splanchmci (autrefois n erecteurs) 
qui provoquent l'excitation sexuelle (erection). 
Des influences corticales inhibitnces et stimula- 
tnces, induites par des impressions sensitives, 
l'imagination et divers facteurs psychiques sont 
determinantes dans le deroulement de ce reflexe 
d'erection Les influx efferents de ce reflexe 
provoquent dans les corps erectiles du penis (par 
le NO, p 278) une dilatation des branches 
(arteres helicines) de l'a profonde du penis, 
accompagnee d'un ralentissement de la sortie du 
sang II en resulte une pression extreme (env. 
1000 mmHg) dans les corps caverneux, ce qui 
grossit et raidit le penis erection Des que l'ex- 
citation depasse un seuil critique, le centre e}a- 
culateur, situe dans la moelle dorsale (L2-L3), 
est active (A2) Les influx sympathiques effe¬ 
rents provoquent alors le deversement d'une 
partie de la secretion de la prostate (tout juste 
avant Fejaculation) et remission du sperme, 
du canal deferent dans l'uretre posterieur Ceci 
provoque, par voie reflexe, l'ejaculation du 
sperme, accompagnee de l'orgasme qui consti- 
tue une excitation sexuelle maximale se repercu- 
tant a tout l'organisme (augmentation des 
frequences respiratoire et cardiaque, de la pres¬ 
sion arterielle, transpiration, elevation du tonus 
musculaire) Lors de l’ejaculation, le sphincter 
interne de la vessie se contracte et ferme celle- 
ci, les contractions rythmiques du canal defe¬ 
rent, des vesicules seminales ainsi que des 
muscles buibo- et ischiocavemeux expulsent le 
liquide seminal a l'exterieur de l'uretre 

L'ejaculat (2 6 ml) contient 35 200 millions de sper- 
matozoides/ml, qui sont melanges au plasma seminal, 
lequel renferme notamment des prostaglandmes 
(venant de la prostate) celles ci favorisent la contrac¬ 
tion uterine Lorsque, lors de la copulation (acte 
sexuel) l’ejaculat parvient dans le vagin, l'alcalinite du 
plasma seminal y augmente le pH, ce qui est essentiel 
pour la motilite des spermatozoides qui doivent encore 
parvenir dans la trompe uterine pour feconder l'ovule 
(pour cela il suffit d un seul spermatozoide ') 


gement des tissus erectiles du vestibule vaginal 
et du clitoris par le sang, entrainant l'activite 
secretaire des glandes des petites levres vul- 
vaires et une transsudation sereuse vaginale, ce 
qui augmente les capacites lubrifiantes On note 
aussi une erection des mamelons Lorsque la 
stimulation est soutenue, les influx afferents 
parviennent aux centres medullaires dont les 
efferences sympathiques engendrent lors de la 
phase orgasmique (climatere) des contractions 
rythmiques de la paroi vaginale (plate-forme 
orgasmique), un allongement et un elargisse- 
ment du vagin et une rectitude de l'uterus Ceci 
fait de la place pour l’ejaculat et, simultane- 
ment, l'orifice uterin s'ouvre et reste ouvert 
pendant 1/2 h env Des contractions uterines se 
declenchentpeu apres l'orgasme (vraisembla- 
blement par de l'ocytocme locale) Bien que les 
reactions de l'organisme soient similaires a 
celles de l'homme (v ci-dessus), la phase orgas¬ 
mique est beaucoup plus variable chez la 
femme Chez la femme, la conception est pos¬ 
sible sans erection ni orgasme 

Fecondation. L association entre le spermatozoide et 
fovocyte a lieu normalement dans l'ampoule de la 
trompe uienne, que n'atteignent que 10 2 -10 3 des \ff~W 
spermatozoides de 1 ejaculat Durant ce trajet (ascen¬ 
sion des spermatozoides) ils doivent traverser le 
mucus cervical celui ci constitue un reservoir de spLr 
matozoides durant plusieursjours Les 5 henv pendant 
lesquelles les spermatozoides nagent jusqu'a f ampoule 
sont necessaries a leur capacitation (p 302) Lors de la 
reaction acrosomiale des recepteurs specifiques de 
liaison des spermatozoides d l'ovocyte sont exposes et 
l'acrosme, enzyme proteolytique necessaire a la pene 
tration du spermatozoide dans la corona radiaia de 
1 ovocyte est activee 

Apres 1 ovulation (p 298 et ss ), l'ovocyte parvient 
dans la cavite abdominale d'ou il est capte dans un 
tube Lors de Id rencontre entre ovule et spermatozoide 
(favorisee par chimiotactisme) ce dernier se fixe sur ILS 
recepteurs de la zone pellucide de l'ovocyte et penctre 
dans celui ci les membranes des deux cellules fusion 
nent A ce moment se paracheve la 2 e division meio 
tique ainsi done que la fecondaiton La penetration 
d'autres spermatozoides est empechee par des modih 
cations proteolytiques rapides des recepteurs de 1 oui 
cyte (reaction zonale) La fecondation a generalement 
lieu le l er jour apres la copulation et n est possible que 
Jusqu'a 24 h apres l'ovulauon 


Reflexes sexuels chez la femme (A2) Les 
memes stimuli que chez l'homme (v ci-dessus) 
provoquent, lors de la phase d'erection, l'engor- 
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A. tfoies des reflexes sexuels 
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Tableau 11.21 Reflexes sex tie Is, fecundation 



































Systeme nerveux central et organes des sens 


Structure du systeme nerveux 
central 

Le systeme nerveux central (SNC) comprend le 
cerveau et la moelle epiniere. Cette demiere est 
divisee en segments en rapport avec les ver¬ 
tebras, mais elle est plus courte que la colonne 
vertebrale (A). Cependant, les nerfs spinaux ne 
quittent le canal medullaire qu'a la hauteur de la 
vertebra correspondante. Le nerf spinal est 
forme de fibres afferentes qui vont de la racine 
posterieure de la moelle vers le SNC et de fibres 
efferentes qui vont de la racine anterieure vers 
la peripherie. Lin ner/est done un faisceau de 
fibres nerveuses (p. 42) ayant des fonctions et 
des directions en partie differentes. 

En coupe transversale, la moelle epiniere 
(A) presente une partie sombre, en forme de 
papillon, la substance grise. Dans ses comes 
anterieures, elle renferme principalement les 
corps cellulaires des voies efferentes (essentiel- 
lement vers les muscles : motoneurones) et, 
dans ses comes posterieures , les corps cellu¬ 
laires des interneurones (neurones interme¬ 
diaries du SNC) Les corps cellulaires des fibres 
afferentes se trouvent hors de la moelle epi¬ 
niere, dans le ganglion spinal L'autre partie de 
la moelle epiniere est formee de substance 
blanche qui contient surtout les axones des 
voies ascendantes et descendantes. 

Le cerveau prolonge la moelle epiniere : il 
comprend le bulbe rachidien (D7), \epont (D6), 
le mesencephale (05), le cervelet (E), le dience- 
phale et le telencephale (E). Le bulbe, le pont et 
le mesencephale forment le tronc cerebral, qui 
globalement est structure comme la moelle epi¬ 
niere et contient les corps cellulaires des nerfs 
craniens (noyaux, nuclei) et les neurones de la 
regulation respiratoire (p. 132) et circulatoire 
(p. 212 et ss.). Le cervelet est particulierement 
important en ce qui conceme la motricite du 
corps (p. 326 et ss.). 

Le thalamus (C6), formation du dience- 
phale, constitue un relais important pour toutes 
les fibres afferentes (de la peau, des yeux, des 
oreilles etc., mais aussi des autres parties du 
cerveau), Vhypothalamus (C9) appartient aussi 
au diencephale; siege des centres vegetatifs 
(p. 330) il joue un role essentiel dans l'activite 
endocrine (p. 266 et ss.) de Vhypophyse qui lui 
est proche (D4). 

Le telencephale est forme de noyaux et 
d'ecorce cerebrale. En ce qui conceme les 
noyaux, on peut citer les ganglions de la base 
importants pour la motricite, le noyau caude 
(C5), leputamen (C7), \epallldum (C8) et aussi 
en partie les amygdales cerebelleuses (CIO). 


Celles-ci appartiennent, avec d'autres parti» 
du cerveau (par ex. le gyrus cingulaire; D2) a, 
systeme limbique (p. 330). Le cortex, pan- 
exteme du telencephale, est divise en quatre par 
ties (lobes), separes par des rides (sillons), pa 
ex. le sillon central (Dl, E) et le sillon lateral 
(C3, E). Selon la classification histologique de 
Brodmann, le cortex est divise en champs ou 
aires (E, chiffres), dont la plupart se differen- 
cient par leur fonction (E). Les deux moities du 
telencephale sont etroitement liees par le corps 
calleux (Cl et D3). Le cortex est responsable de 
toutes les activites conscientes et de nombreuses 
activites inconscientes, il est le centre d'inte"ra¬ 
tion de toutes les sensations conscientes et le 
siege de la memoire. 


Liquide cephalorachidien (LCR) 

Les cavites internes (ventricules) du cer\eau 
renferment un liquide (liquide cephalorachi¬ 
dien) qui baigne aussi les espaces peripheriques 
du SNC. Les deux ventricules lateraux (B, C2) 
sont relies aux III 6 et IV e ventricules et au canal 
central de la moelle epiniere (B). Les plexus 
choroides (B, C4) produisent environ 650 ml de 
LCR par jour lequel est reabsorbe au niveau des 
villosites arachnoidiennes (schema B). Les 
echanges de substances entre le sang et le LCR 
ou le cerveau sont plus ou moins inhibes sauf 
pour le C0 2 , l'O et l'H 0 (barriere hemato- 
encephalique ou barriere hemoliquidienne) Les 
organes circonventrUulaires (OCV ; p. 280) 
constituent toutefois une exception. Certaines 
substances comme le glucose et les acides ami¬ 
nes sont vehiculees selon des mecanismes de 
transport particuliers, d'autres, comme les pio- 
teines, ne peuvent pas passer la barriere hemato- 
encephalique; ceci doit etre pris en compte lors 
de l'administration de medicaments (accessibi¬ 
lity liquidienne). Si le LCR ne peut s'ecoulei. le 
cerveau se trouve comprime ce qui est a l'ori- 
gine de I'hydrocephalie (chez les enfants). 
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Perceptions et traitement des 
stimulations 

Au moyen des sens, nous captons de tres 
nombreuses informations (10" bits/s) de 1 envi- 
ronnement dont une faible partie seulement 
(10' - 10 2 bits/s) nous devient consciente le reste 
est traite par notre inconscient ou pas traite du 
tout Inversement nous foumissons des informa¬ 
tions ( 10 7 bits/s) a 1 environnement (A) grace ala 
parole et aux mouvement 1 {mimique 1 ) 

Le bit (en anglais binary digit) est une unite de mesure 
qui definit le ( ontenu en informations (8 bits = 1 byte) 
le bit/s est aussi une unite qui definit un flux d informa 
nans La page d un livre equivaut a environ 1000 bits 
Une image televisee transmet plus de 10*' bits/s 

Les stimulations sont transmises a 1 organisme 
sous la forme de differents types d energie 
(electromagnetique pour les stimulations 
visuelles mecanique pour les stimulations tac- 
liles etc ) pour celles ci il existe des recep- 
teurs specifiques groupes en organes des sens 
(par ex yeux oreilles) ou disperses a la surface 
du corps (recepteurs cutanes) ou a 1 interieur 
de 1 organisme (osmorecepteurs) (Dans cet 
ouvrage pour minimiser les ambiguites nous 
utiliserons le mot recepteur pour les proteines 
de liaisons par ex aux hormones mais pas pour 
les organes des sens ) Par opposition chaque 
type de cellule sensorielle est specialise pour 
enregistrer un stimulus propre qui lui est 
adapte amenant ainsi une impression senso¬ 
rielle specifique (modalite des sens par ex le 
son) dans beaucoup de cas differentes qualites 
peuvent etre perques a partir d une seule moda¬ 
lite (par ex le niveau et la frequence d un son) 

Perceptions des stimulations (B) La stimu¬ 
lation modifie les proprietes de la membrane de 
la cellule receptrice (transduction) ce qui 
entraine la formation d un potentiel de recep¬ 
teur (potentiel generateur ou potentiel recep¬ 
teur) qui peut etre depolansant (le plus souvent) 
ou hyperpolansant (par ex les recepteurs senso- 
riels de la re tine) Plu': la stimulation est forte 
plus le potentiel recepteur est ample (Cl) Si 
l'amplitude de ce potentiel atteint un certain 
seuil (Bl) il se cree un potentiel d action (PA, 
B1 et p 46 et s ) qui sera propage par la fibre 
nerveuse il y a transformation du stimulus 
Plus la stimulation est forte et done plus le 
potentiel recepteur est ample plus le nombre de 
PA vehicules par le nerf est grand (C2) 

S il existe entre le capteur et Id fibre nerveuse aire 
rente une synapse on parle de cellule sensitive secon 
daire (par ex cellules gustatives et auditives) alors 
qu un capteur et ses fibres afferentes proprement dites 
constituent une cellule sensitive primaire (parex cel¬ 
lules olfactives nocicepteurs) 


Codage du signal. L information primaire est 
codee sous forme de frequence de PA (impul 
sions/s) La frequence de ceux ci est proportion 
nelle a 1 intensite du stimulus (recepteurs 
proportionnels) ou a sa variation ( recepteurs dif 
ferentiels) ou aux deux simultanement (reun 
leurs a sensibilite differentielle et proportionm ll ( ) 
(v parex p 114) A la synapse suivante 1 inlor 
mation transmise sera a nouveau dei odee plus la 
frequence du potentiel requ sera ele\ee plus la 
quantitedemediateurliberedans 1 espacesynap 
tique sera importante et plus le potentiel postsx 
naptique excitateur (PPSE p 50 et ss ) sera 
eleve Si ce potentiel atteint a nouveau le seuil 
(B2) un nouveau potentiel (PAs) sera genere 

Le codage sous forme de frequence pre sente 1 a van 
tage de transmettre plus efficacement le signal que si 
celui ci etait transmis au moyen de 1 amplitude du 
potentiel sur de longues distances (jusqu a plus d un 
metre chez 1 homme) 1 amplitude du potentiel sciait 
beaucoup plus facilement modifiee (d ou un signal 
errone) que ne 1 est la frequence du PA D autre p irt 
au niveau de la synapse le signal est amplitie ou allai 
bli (par d autres neurones) C est pourquoi 1 amplitude 
du potentiel se prete mieux a cette derniere modulation 
du codage de 1 information 

Les afferences inhibitnees ou excitatrices au 
niveau des synapses servent par ex a contraster 
une information pendant son trajet vers le SNC 
(D et p 354) Pour cela les informations vehicu 
lees par les fibres voisines sont attenuees c est 
I inhibition laterale 

Objectivement la transformation des stimuli 
sensoriels peut etre analysee au fur et a mesure 
de leur integration dans le SNC par 1 enregis 
trement de potentiels cellulaires Cependant le 
passage de 1 information au niveau conscient 
doit etre apprecie subjectivement En premier 
lieu nous sommes capables de decrire des 
impressions sensorielles (par ex «la couleur 
verte») et des sensations (par ex de petits 
«tirets verts») L experience et le raisonnement 
permettent d interpreter 1 evenement et par la 
suite de le reconnaitre par ex une «branche de 
sapin» evoque «Noel» Les figures d un puzzle 
montrent qu un seul et meme individu peut res 
sentir et interpreter une meme impression sen 
sonelle de differentes manieres 

Les autres concepts importants en physio 
logie sensorielle sont le seuil absolu (p 340 
et s 352 362) le seuil differentiel (p 340 et s 
352 368) la sommation spatiale et temporelh 
(p 52 352) 1 adaptation (augmentation du 
seuil de stimulation lors du maintien de la sti 
mulation p 352) le champ recepteur (p 354) 
de meme que 1 habituation et la sensibilisation 
Ces demiers mecanismes sont importants dans 
les processus d apprentissage (p 336) 
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Tableau 12.2 Perceptions et traitement des stimulations 
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Recepteurs cutanes 

Grace aux voies somatosensitives encore appe- 
lees voies de la sensibilite somatoviscerale, 
l'homme permit les sensations en provenance 
des recepteurs sensitifs du corps (et non des 
organes des sens). Ceux-ci comprennent en par- 
tie des recepteurs de l'appareil locomoteur (pro¬ 
prioception ; p. 316), des recepteurs des organes 
internes (par ex. nociception ; p. 318) comme 
ceux de la surface corporelle : sensibilite de la 
peau ou sensibilite superficielle. 

La sensibilite tactile est hautement differen- 
ciee pour la reconnaissance de forme, la percep¬ 
tion d’objets et leur position dans I'espace 
(capacite de stereognosie). Les recepteurs cuta¬ 
nes sont localises a la main et plus particuliere- 
ment aux extremites des doigts, de la langue et de 
la cavite buccale. Pour la perception stereognos- 
tique au niveau du SNC, le signal des recepteurs 
voisins doit etre integre dans un modele spatial, 
coordonne par la sensorimotricite. 

Au niveau de la peau depourvue de poils (A 
a gauche) se trouvent les mecanorecepteurs 
suivants : 

• Les terminaisons fusiformes de Ruffini-Kol- 
ben (A3) ; chacune d'elles entre en contact avec 
une fibre nerveuse myelinisee. Ces recepteurs 
sensibles a la pression sont de type lent (slow) et 
adaptable appele SA II. Plus la pression (p) sur la 
peau (profondeur de la penetration ou poids d'un 
objet) est grande, plus la frequence de decharge 
des PA stimulants envoyes (PAs) est elevee (Bl). 
De ce fait, la reponse aux stimulations des recep¬ 
teurs SA II est uniquement proportionnelle a l'in- 
tensite de la (pression) stimulation : ce sont des 
p-recepteurs (ou detecteurs d'intensite). 

• Des fibres nerveuses myelinisees se terminent 
au niveau des cellules de Merkel (A2). Ce com- 
plexe axone-cellule de Merkel est un recepteur 
SA I. II est egalement sensible a la pression 
(qualite de pression), c'est pourquoi la fre¬ 
quence des PA dans la fibre est proportionnelle 
aux variations de pression ou a la vitesse des 
changements de pression (dp/dt) (difference de 
qualite de pression). Le recepteur SA 1 est aussi 
un PD-recepteur (melange de Bl et 2). 

• Au niveau des corpuscules cellulaires de 
Meissner (Al) se terminent egalement des 
fibres nerveuses myelinisees, mais de type 
rapide adaptable; ces D-recepteurs, specifiques 
aux changements de pression, sont des RA- 
recepteurs. C'est grace a eux que l'on permit 
les sensations tactiles (de contact) au niveau de 
la peau (penetration de 10 a 100 iim) et les 
vibrations (10 a 100 Hz). Au niveau des zones 
velues de l'epiderme, cette fonction est assuree 
par les recepteurs des follicules pileux (AS), 
qui reagissent aux deformations. 


• Les corpuscules de Paccini (A4) repondent au 
changements de pression et aux accelerations 
(d 2 p/dt 2 ), et sont de ce fait specialises pour enie- 
gistrer les vibrations (100-400 H/.; profondeur 
< 3 pm). La frequence d'impulsions des PA est 
alors proportionnelle aux frequences de vibrations 
(B3). De tels recepteurs d’acceleration jouent 
aussi un role dans la sensibiliteprofonde (p. 316) 

La densite des recepteurs de type SAI et RA 
est importante au niveau de la pulpe de l'index 
et du majeur (environ 100/cm 2 ) de meme qu'au- 
tour de la bouche, et leurs fibres nerveuses vehi- 
culent les informations d'une toute petite zone 
(petit champ receptif). Etant donne qu'il n'existe 
aucune convergence du signal au niveau des neu¬ 
rones centripetes, les recepteurs des doigts et du 
pourtour de la bouche ont un tres grandpouvoir 
de discrimation pour les sensations tactiles. 

Ceci est possible grace au seuil spatial entre deux 
points ou seuil spatial simultane qui correspond a la 
distance minimale necessaire peur que deux stimulus 
appliques soieni pergus distinctement. Elle est d'envuon 
1 mm au niveau des doigts, levres et pointe de la langue, 
4 mm au niveau de la paume de la main, 15 mm au 
niveau du bras et > a 60 mm au niveau du dos. 

Les recepteurs SAD, dont la fonction n'est pas claire- 
ment definie, ont un champ receptif plus large. C'est 
aussi le cas des corpuscules de Paccini, qui sont, de ce 
fait, plus specialement adaptes a la detection des vibra¬ 
tions (par ex. au niveau du sol). 

La peau renferme des recepteurs thermiques 
pour les temperatures < a 36 °C ( recepteurs au 
froid) et des recepteurs thermiques pour les tempe¬ 
ratures > a 36 °C (recepteurs au chaud). Plus la 
temperature est basse (entre 36 et 20 °C), plus la 
frequence des impulsions dans les fibres nerveuses 
qui innervent les recepteurs au froid est elevee; 
c'est l'inverse qui se produit pour les recepteurs au 
chaud (entre 36 et 43 °C, C). Entre 20-40 °C, on 
constateun eadaptationrapidedelathermoregula- 
tion (recepteur P-D : une eau a 25 °C ne semble 
froide qu'au debut). Les temperatures extremes 
sont en revanche ressenties comme froides ou 
chaudes en permanence (d'ou notre reflexe de pro¬ 
tection contre une chute de la temperature du noyau 
ou d'eventuelles lesions cutanees). Alors qu'il suf- 
fit d'une paire de recepteurs au froid et au chaud 
par cm 2 au niveau de la peau pour assurer celte 
fonction, la densite de ces recepteurs au niveau de 
la bouche est beaucoup plus elevee («mesure» de 
la temperature par les levres ou lajoue !). 

Pour les temperatures > a 45 °C, il existe probable- 
ment des recepteurs au chaud specifiques. Analogues a 
ceux d'autres organes sensoriels, c'est grace a eux que 
nous sentons la capsaicine, substance piquante (anwie) 
qui donne l'impression de «feu dans la bouche» lorsque 
nous mangeons du chili-con-carne. L'excitation des cap- 
teur.'s de capsaicine (= RV1 = recepteur a la vanilloide de 
type 1) provoque l'ouverture de canaux cationiques dans 
les terminaisons nerveuses nociceptives, ce qui conduit a 
la depolansation et au declenchement d'un PAs. 
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Sensibilite profonde, 
reflexes proprioceptifs 

Les recepteurs de force d indication de posi 
tion articulaire et des mouvements corporels 
participent a la sensibilite profonde ou proprio¬ 
ception Par ailleurs les recepteurs de 1 organe 
vestibulaire (p 342) et les mecanorecepteurs 
cutanes (p 314) sont aussi des prorirlownsews 
( cepteurs) de meme que les fuseaux neuromus 
(ulaires les recepteurs tendineux (= organe de 
Golgi limite entre tendons et muscles) et les 
lecepieurs articulaires Les fuseaux neuromus- 
miaires sont tres imponants pour la mesure de 
la position articulaire et des mouvements ils 
comprennent des P et D recepteurs (v ci des- 
sous) La vitesse des changements de position 
depend de la frequence des impulsions ante- 
rieures (D recepteur p 315D1 sommet de la 
courbe) quand a la position articulaire termi- 
nale elle est le reflet d une frequence d impul¬ 
sion constante (P recepteur) dans les fibres 
(p 315 D2) 

Les fuseaux neuromusculaires (Al) servent 
a ajuster la longueur du muscle Ils sont dis¬ 
poses parallelement aux fibres musculaires 
striees (extrafusonales) et comprennent deux 
types de fibrev musculaires intrqfusales les 
fuseaux a chaine (P recepteur) et les fuseaux a 
sac nucleaire (D recepteur) Tous deux sont 
entoures par des terminaisons nerveuses affe- 
rentes de ispe la en forme de spirale les 
fuseaux a chaine le sont en plus par des fibres 
afferentes de t\pe II (type neuronaux p 49 C) 
Ces terminaisons annulospiralees sont les 
recepteurs a 1 etirement des fibres intrafusales 
qui intonnent la moelle epiniere de la longueur 
(afferences la et II) ou de 1 etat d etnement 
(afferentes la) du muscle Le motoneurone y 
(ou motoneurone fusonal) relie aux terminai¬ 
sons contractiles des deux types de fibres tuso- 
nales constitue la voie efferente qui permet de 
fixer la longueur ou la vitesse des changements 
d'etirement du fuseau (Al, Bl) 

L organe tendineux de Golgi (A2) est dis¬ 
pose en serie avec les fibres musculaires striees 
Stimule grace a la contraction d une moindre 
quantite d unites motrices il pamcipe a 1 ajuste- 
ment de la tension musculaire Ses fibres affe¬ 
rentes lb de meme que celles des afferences 
cutanees et articulaires une partie des affe¬ 
rences la et II des fuseaux neuroniusculaires 
ainsi que des impulsions descendantes panici- 
pent a 1 integration multimodale de toutes ces 
informations au niveau de la moelle epiniere au 
moyen d un intemeurone lb (D2) lequel inhibe 
1 activite du motoneurone a au niveau de 
muscle correspondant (inhibition autogene) Au 


moyen de l'intemeurone excitateur (D5) les 
muscles antagonistes sont eux stimules 

Reflexe monosynaptique d'etirement (C) 
Quand un muscle squelettique est soudainement 
etire par ex par un coup pone sur son tendon 
les fuseaux neuromusculaires le sont aussi Leur 
etirement provoque une stimulation des afte 
renees la (B2, C) qui par les racines poste 
neures de la moelle epiniere gagnent la come 
anterieure de la moelle ou elles excitent directe 
ment (de maniere monosynaptique) les moto 
neurones a du meme muscle entrainant sa 
contraction La duree d un tel reflexe monosy 
naptique est de ce fait particulierement courte 
(environ 30 ms) Comme la stimulation et la 
reponse conceme le meme organe on parle de 
reaction reflexe propnocepnve Le role d un tel 
reflexe est de controler rapidement les change 
ments < involontaires» de la longueur du muscle 
et done le positionnement aniculaire 

Activite supraspinale (B3) Lors d une 
contraction musculaire « volontaire» les moto 
neurones a et y sont actives simultanement 
(coactivation a - y ) Le capteur de longueur 
(ou d etirement) est active par une modification 
de longueur Si la longueur du muscle vient a 
changer par ex suite a une modification inatten 
due de la charge 1 activite des fibres a est regu 
lee (reflexe de compensation de charge) Les 
modifications de la longueur musculaire conse 
cutive a un mouvement complexe peuvent etre 
modulees par les vanations d activite des fibres 
Y (sous controle central) celles ci augmentent 
1 etirement initial des fibres intrafusales et done 
le changement d etirement («controle moteur 
du fuseau ») 

Les voies du reflexe a 1 etirement peuvent etre testees 
(par ex avec des electrodes cutanees) par la stimulat on 
electrique des nerfs (mixtes) musculaires et par! enn. 
gistrement simultane de 1 excitation du muscle c est le 
reflexe H (Hoffmann) 

Le reflexe myotatique est complete par d autres cir 
cuits poh synaptiques qui se terminent sur les fibres 
afferentes de type II Si le reflexe propnoceptif contrUe 
1 extenseur (comme par ex dans le reflexe patellai 1.1 
il faut que les motoneurones a du flechisseur cones 
pondant soient inhibe s pour permettre une extens n 
efficace ce qui est possible grace a 1 intervention d in 
temeurones la inhibiteurs (Dl) 

Pour mettre fin au reflexe il faut inhiber la 
contraction de 1 extenseur (a) Le fuseau neuromusLU 
laire se relache ce qui produit en retour une diminut " 
de 1 excitation dans les fibres la (b) Les recepteurs u 1 
dineux inhibent le motoneurone a via 1 intemeurone lb 
(D2) (c) Les motoneurones a s inhibent mutuellemen 
par le moyen de leurs collaterals (D3) par une cellule 
de Renshaw (D4) inhibition rei. urret'iie (v au s 
p 321 Cl) 
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Douleur 

La douleur est une impression sensonelle deplai- 
sante accompagnee au niveau conscient d une 
experience desagreable Ce signal indique que 
1 organisme risque d etre endommage {lesion) Par 
la nociception les sensations perques par les noci 
cepteur\ sont conduites par les voies nerveuses 
centripetes et transmettent au niveau central le 
signal nociceptif tandis que la douleur correspon- 
dante est traduite en sensation subjective 

En dehors du cerveau et du foie tous les tis- 
sus renferment des nocicepteurs (NoC) Ceux- 
ci correspondent a des terminaisons libres en 
forme de chapelet de perles provenant des 
dxones peripheriques (A) dont les corps soma- 
tiques se trouvent dans les ganglions de la 
racine posterieure de la moelle ou dans les 
noyaux tngemmaux La majorite de ces fibres 
sont des fibres de type C a conduction lente 
(< 1 m/s) les autres sont des fibres myelinisees 
de type Ad (5 30 m/s type de fibres v p 49 C) 
Lors d une blessure on ressent d abord une douleur 
rapide (fibres Ao ) vive et passagere et plus tardive 
ment une douleur lente (fibres C) et sourde qui dure 
plus longtemps et est moins bien localisee Les NoC ne 
sont pas adaptables (les douleurs dentaires peuvent durer 
des jours entiers') et peuvent meme diminuer leur seuil 
(v ci dessous) par un phenomene de sensibilisation 
Specificite des nocicepteurs La majorite des NoC 
fonctionnent de maniere polymodale (fibres C} c est a 
dire qu ils repondent aux augmentations d intensite de 
stimuli d origine mecanique aussi bien que chimique 
tant aux stimuli froids que chauds La classe restreinte 
des nocicepteurs de type ummodal comprend les 
thermonocicepteurs (fibres A6) qui ne sont stimules 
que pour des temperatures extremes (> 45 °C <5 °C 
p 314) les mecanonocicepteurs (libres Ao) ainsi que 
les NoC du sommeil (dans les organes internes) qui 
peuvent par ex etre stimules lors d une inflammation 
consecutive a une sensibilisation 

Les Noe comprennent des recepteurs dont le 
signal est une substance specifique certaines 
sont mhibitnces comme par ex les opioldes 
(desensibilisation) et d autres excitatrices (sen¬ 
sibilisation) comme par ex la bradykmme ou la 
prostaglandine E 2 au niveau des terminaisons 
libres (A) Les calmants de la douleur ( analge- 
siques} agissent soit par voie endogene (dynor- 
phine enkephaline endorphine) soit par voie 
exogene opiolde (morphine) de meme que par 
inhibition de la synthese des prostaglandmes 
(par ex au moyen de 1 aspirine p 269) 

Une sensibilisation consecutive a une inflammation 
par ex par un coup de soleil provoque non seulement 
un abaissement du seuil des NoC au stimulus (hyperal- 
gesie) mais aussi une perception douloureuse (allody- 
31ft me ) l° rS st ^ mu ^ habituellement non douloureux 
appliques sur cette zone comme par ex un effleurement 


cutane ou un stimulus thermique modern (par ex dp 
1 eau chaude a 37 °C) Lorsque les NoC sont stimules 
ils agissent en liberant des neuropeptides comme la 
substance P ou le CGRP (calcitomn gene related pen 
tide) qui par 1 intermediaire des vaisseaux enviion 
nants favorisent la progression de 1 inflammation L est 
1 inflammation neurogene 

Les lesions des fibres nociceptives sont souvent d )u 
loureuses (neurogenes = douleur neuropathique I et 
ressenties comme si elles provenaient de la penpheiie 
douleur projetee (par ex douleur osseuse due al ecra 
sement d un nerf apres deplacement d un disque v ?rte 
bral) Les fibres nociceptives peuvent etre bloquees par 
1 intermediaire du froid ou par une anesthesie locale 
Voies nociceptives (Cl) Les axones centri 
petes des neurones nociceptifs se terminent 
dans la corne posterieure de la moelle epiniere 
Au niveau medullaire arrivent aussi les atte 
renees nociceptives des organes internes et en 
vente assez souvent sur les memes neurones 
que les afferences cutanees 

Cette convergence des atterences somatiques et 
viscerales nociceptives est vraisemblablement la cause 
principale des douleurs irradiees ainsi lors de stimuli 
visceraux noxiques les douleurs sont ressenties comme 
provenant des territoires de la peau correspondani au 
meme segment medullaire ce sont les zones de Head 
Lors d une atteinte cardiaque par ex la douleur siege 
dans li cage thoracique (angine de poitrine lors d is 
chemie myocardique) et irradie souvent au bras gauche 
ou au m\eau gastrique (B) 

Apres croisement au niveau medullaire les 
afferences nociceptives (Cl) empruntent le fais 
ceau spinothalamique dont les fibres parcourent 
la corne anterieure de la moelle (se reunissent 
avec les fibres du nerf trijumeau) et se dirigent 
vers les centres au niveau du thalamus A partir 
de la zone ventrolaterale du thalamus les fibres 
atteignent les dires SI et SU du cortex a partir 
des noyaux medians les voies se dirigent vers le 
sy steme limbi que 

La douleur a plusieurs composantes une cc mi 
sante sensorielle qui renseigne sur t origine h duree et 
1 importance de la douleur une composante mon e 
comme le reflexe de fuite (p 320) ou le maintien d une 
bonne position une composante vegeiaiiSe (par ex la 
tachycardie) et une composante affective comme par ex 
un sentiment deplaisant Parallelement a cela il y ap irti 
cipation (ou cooperation) de la douleur memorisee ce qui 
conduit a une lutte contre la douleur et done a un com 
portement face a la douleur (par ex gemissements) 

La nociception est freinee sur son trajet par les 
voies descendantes au niveau du thalamus et la 
moelle epimere (transmetteur les opioldes) 
c est 1 inhibition descendante Les noyaux des 
voies descendantes (C2, bleu) siegent dans le 
tronc cerebral et sont actives par les fibres noci 
ceptives du faisceau reticulospinal (retrocon 
trole negatif) 
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Reflexe polysynaptique 

Contrairement a ceux du reflexe proprioceptif 
(p. 316), les capteurs du reflexe exteroceptif ne 
se •situentpas dans l'organe cible. L'arc reflexe 
comporte plusieurs synapses ( polysynaptique). 
C'est pourquoi la duree de ce reflexe est supe- 
rieure a celle du reflexe proprioceptif. Par 
ailleurs, elle depend de la duree de la stimula¬ 
tion et de f'intensite du stimulus (•sommation 
temporelle variable et sommation spatiale dans 
le SNC; p. 52). Ex. : demangeaisons nasales => 
eternuements. Le fait que la reponse reflexe 
puisse se propager plus ou moins loin suivant 
l'intensite du stimulus est typique de ces 
reflexes (par ex. toussotements => toux avec 
etranglements). Parmi les reflexes exteroceptifs, 
on peut citer des reflexes de protection, comme 
le reflexe de fuite (v. ci-dessous), le reflexe cor- 
neen, l'ecoulement lacrymal, la toux et l'eter- 
nuement, de meme que des reflexes de nutrition 
comme le hoquet, la succion ainsi que les 
reflexes locomoteurs ou les nombreux reflexes 
vegetatifs. Citons encore les reflexes exterocep¬ 
tifs testes lors d'un examen clinique neurolo- 
gique, comme le reflexe plantaire, le reflexe 
cremasterien et le reflexe abdominal. 

Le reflexe de fuite est l'exemple type du 
reflexe exteroceptif (A) : une stimulation dou- 
loureuse de la voute plantaire droite par ex. 
entraine une flexion de toutes les articulations 
de lajambe ipsilaterale (reflexe de flexion). Les 
afferences nociceptives (p. 318) sont reparties 
dans la moelle epiniere et dirigees par des inter¬ 
neurones excitateurs (IN, Al) vers les motoneu- 
rones (MN) des flechisseurs ipsilateraux et par 
des IN inhibiteurs (A2) vers les MN des exten- 
seurs ipsilateraux qui se relachent (A3, inhibi¬ 
tion des antagonistes). Un exemple un peu 
different de reponse reflexe est donne par le 
reflexe de flexion croise qui augmente par 
ailleurs la distance (fuite) entre les nocicepteurs 
et l'origine de la douleur et permet ainsi de pro- 
teger l'organisme. II provoque la contraction 
des extenseurs controlateraux (A5) et par l'in- 
termediaire d'IN inhibiteurs la relaxation des 
flechisseurs controlateraux (A4, 6). Les affe¬ 
rences nociceptives vont egalement atteindre 
d'autres segments de la moelle epiniere (par des 
fibres ascendantes ou descendantes; A7, 8) car 
tous les flechisseurs et extenseurs ne sont pas 
innerves par un seul segment de moelle. Par 
ailleurs l'influx provoque une flexion du bras 
ipsilateral et une extension du bras contralateral 
{reflexe croise double). Naturellement, le stimu¬ 
lus est vehicule jusqu'au cerveau ou seront per- 
§ues les sensations douloureuses (p. 316). 


Par opposition au reflexe proprioceptif monosynaptique 
ou seuls les MN a sont actives pendant la reponse 
reflexe, dans le reflexe exteroceptif, les deux types de 
MN sont actives (coactivation a-y; p 316). 

V excitabilite reflexe du MNa trouve son ori- 
gine dans les nombreux interneurones qui sont 
sous le controle des centres supraspinaux 
(p. 324). Dans l'attente de stimuli nociceptifs, le 
cerveau peut par ex. raccourcir le temps de 
reponse des reflexes medullaires. 

Les troubles supraspinaux ou l'interruption des voies 
descendantes ( lesions paraplegiques) peuvent conduire a 
des anomalies (hyperreactivite reflexe) et simultanement 
a des reflexes stereotypes, tandis qu'un manque de reflexe 
lie a des troubles determines de la moelle epiniere ou des 
nerfs peripheriques n'en provoque pas 

Inhibition de la transmission 
synaptique 

Les transmetteurs inhibiteurs de la moelle epi¬ 
niere sont le GABA (acide/aminobutyrique) et 
la glycine (p. 55 F). Au niveau du cerveau et de 
la moelle epiniere, ces substances provoquent 
une inhibition presynaptique (B), qui appar.iit 
par ex. au niveau de la synapse entre les atfe- 
rences la et le MN a. Cette inhibition se realise 
par l'intermediaire d'un IN GABAergique dont 
l'extremite s'accole a la terminaison presyrup- 
tique des fibres la, realisant ainsi une synapse 
axoaxonale. Le GABA est inhibiteur car il aug¬ 
mente la conductibilite aux ions CL (GABA v - 
recepteurs) et aux ions K + (GABA fi -recepteurs) 
ce qui court-circuite la membrane et abaisse Li 
conductibilite aux ions Ca 2+ (GABA B -recep- 
teurs). Cela diminue la liberation du neurotrans- 
metteur au niveau de la terminaison du neurone 
inhibiteur (B2) et diminue l'amplitude du 
potentiel postsynaptique PPSE (p. 50). L'inhibi- 
tion presynaptique a pour but de diminuer les 
influx arrivant sur le MN, sans quoi, comme 
lors de l'inhibition postsynaptique, l'excitabilite 
totale de la cellule serait abaissee. 

Dans l'inhibition postsynaptique (C), un IN 
inhibiteur augmente la conductibilite au Cl“ et au 
K + de la membrane du neurone postsynaptique 
pres du sommet axonal, si bien que le courai t 
depolarisant du PPSE se ferme plus rapidemen 

L'inhibition postsynaptique de l'intemeuron • 
se realise au moyen de collaterals axonali ' 
recurrentes qui provoquent l'activite inhibitrit • 
du MN (inhibition recurrente ou retrogradr 
du MN par les cellules de Renshaw glycynel 
giques; Cl) ou bien de maniere directe par Pin 
termediaire de la stimulation d'un autre neurone 
situe en amont(Cl). L'inhibition des extenseurs 
ipsilateraux (A2, 3) dans le reflexe exteroceptit 
est un exemple d'inhibition anterograde. 
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Transmission centrale des 
informations sensorielles 

Les informations sensorielles de la peau et des 
propriocepteurs sont transmises en grande partie 
aux centres somatosensitifs situes au niveau du 
cortex SI (gyrus postcentral ) par les voies des 
cordons posterieurs de la moelle qui forment 
le systeme lemniscal (C, vert). Les informations 
sensorielles de la peau (sensibilite superficielle) 
et de l'appareil moteur ( sensibilite profonde) 
gagnent la moelle epiniere par la racine poste- 
rieure. Une partie de ces fibres afferentes pri- 
maires parcourt la moelle sans decussation 
(croisement) et emprunte les cordons posterieurs 
jusqu'a ce qu'elles atteignent les noyaux des 
cordons posterieurs du bulbe rachidien (N. 
cuneatus et gracilis). Les cordons posterieurs 
sont organises de maniere somatotopique, plus 
l'origine des fibres est eloignee du crane, plus 
ces fibres sont disposees lateralement. Les affe- 
rences secondaires des noyaux des cordons 
posterieurs croisent dans le lemmsque median et 
atteignent le noyau ventrobasal du thalamus 
(noyau ventropostero/atera/, VPL) oil elles sont 
egalement representees de maniere somatoto¬ 
pique. Les fibres somatosensitives du gout (N. 
trijumeau) se terminent dans la zone ventropo- 
steromediane (VPM) du N. ventrobasal. Les 
afferences tertiaires atteignent Finalement les 
neurones du groupe IV au niveau de l'aire SI du 
cortex somatosensitif. Le role du systeme lem¬ 
niscal des cordons posterieurs est de transmettre 
dans ses fibres a conduction rapide, des infor¬ 
mations relatives au toucher (pression, contact, 
vibration) et a la position ou au mouvement 
des articulations (proprioception) jusqu'a leur 
denouement dans le temps et l'espace au niveau 
du cortex cerebral. 

De la meme maniere que pour le cortex 
moteur (p. 325 B), chaque partie du corps se 
projette sur l'aire corticale correspondante (aire 
de projection ) au niveau du cortex somatosen¬ 
sitif (SI, gyrus postcentral. A) ou elle est reor¬ 
ganise (representation somatotopique ; B). 
Trois caracteristiques importantes sont a noter, 
(1) chaque moitie du cerveau re§oit les informa¬ 
tions de l'hemicorps controlateral (les voies 
croisent au niveau du lemnisque median, C), (2) 
au niveau de l'aire SI, la grande majorite des 
neurones re§oit les afferences tactiles provenant 
des doigts et de la region buccale (p. 314), (3) 
les informations afferentes sont organisees en 
colonnes corticales orientees verticalement 
(p. 333 A) et specifiquement selon la nature des 
stimuli (par ex. le toucher). 

Systeme spinothalamique anterolateral 
(C, violet). Les nerfs afferents des noci- et ther- 


mocepteurs et la demiere partie des recepteurs 
de la pression et du toucher sont deja reorgani¬ 
ses au niveau de la moelle epiniere (au moyen 
d'uninterneurone). Le neuronereorganisateur 
croise deja vers le cote oppose dans le segment 
medullaire correspondant pour former dans le 
cordon lateral anterieur de la moelle epiniere le 
faisceau spinothalamique qui se dirige vers le 
thalamus. 

Les afferences sensorielles qui se dirigent 
vers le cortex peuvent etre inhibees au niveau de 
tous les relais (moelle epiniere, bulbe et thala¬ 
mus) par les voies descendantes (provenant du 
cortex). Celles-ci peuvent notamment modifier 
le champ recepteur, regler le seuil et (pour une 
afference commune d'une autre origine) la 
reprimer moderement et «rechercher» une 
modalite sensorielle de stimulation plus elevee 
(«ecouter», «epier»). 

Lors d'une section hemilaterale de la moelle epiniere 
(D), du fait des lesions des segments sous-jacents, on 
observe les troubles suivants (syndrome de Brown- 
Sequard) • une paralysie motrice tout d'abord flasque 
puis plus tard spasmodique du cote lese et, du fait tie 
l'agencement des voies medullaires, des troubles du 
toucher de ce meme cote (augmentation du seuil eniie 
deux points, p 314) ainsi que des troubles de la sensi¬ 
bilite douloureuse et thermique controlaterale (anesthe- 
sie 'ienwnelle dissociee) 

Inversement a ce qui a ete dit precedemment des 
organes des sens isoles et du systeme specifique. 
il existe un systeme non specifique (E) dont le 
point central est la formation reticulee bulbaire 
Cette formation agit en integrant les informe 
fions sensorielles qui lui parviennent de tous 1 s 
organes des sens et de toutes les voies afferent -, 
de la moelle epiniere (yeux, oreilles, sensibili ' 
superficielle, nociception...) etdes ganglions cl 
la base. Les voies sortantes cholinergiques ' 
adrenergiques de ce systeme descendent d'ui 
part vers la moelle epiniere et atteignent d'aul 
part presque tout le cortex (p. 333 A), le systeme 
limbique et l'hypothalamus en passant par les 
noyaux « non specifiques» du thalamus et le > 
voies thalamocorticales «non specifiques». La 
substance reticulee exerce une influence fonda 
mentale dans le niveau de vigilance et d'even 
(activite arousale), e'est pourquoi on lui donni- 
le nom de systeme reticule nctivateur ascendant. 
SRAA. 
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Sensori-motricite 

La motricite dirigee, responsable des mouve- 
ments intentionnels ou volontaires (marcher, 
saisir, jeter un objet, etc ), intervient dans la 
motricite posturale dont le but est de controler 
la position verticale, Vequilibre du corps ainsi 
que sa position dans Vespace II existe en per¬ 
manence une coordination entre motricite diri¬ 
gee et motricite posturale mais celle-ci s'exerce 
de maniere plus approfondie pour le traitement 
des informations continues provenant de la peri- 
phene (sensibilite), c'est pourquoi on lui donne 
le nom de sensomotricile 

Le motoneurone a (MNa) dans la come 
anterieure de la moelle epimere ou les noyaux 
moteurs des nerfs cerebraux constitue la voie 
terminale del'activitemusculairesquelettique 
Seulement une partie du faisceau corticospinal 
et des afferences la atteignent le MN a de 
maniere monosynaptique Les autres fibres arri- 
vant sur le MNa (via la centaine d'interneu- 
rones excitateurs ou inhibiteurs) proviennent de 
la peripherie (propno-, noci-, mecanocepteurs), 
des autres segments de la moelle epimere, du 
cortex moteur, du cervelet et des centres moteurs 
du tronc cerebral 

Motrocite volontaire. Les mouvements 
volontaires se deroulent selon la sequence resolu¬ 
tive d'evenements suivants => programmation 
(avec rappel des programmes appns anterieure- 
ment) -» execution du mouvement (Al-4), etape 
pour laquelle interviennent conjointement les 
( re-)afferences medullaires du systeme motoneu- 
ronal de meme que la prise en consideration d'in- 
formations en provenance de la peripherie C'est 
pourquoi des corrections sont possibles aussi bien 
des le debut que pendant l'execution du mouve¬ 
ment 

L'activite neuronale des premieres phases communes se 
termine au niveau de nombreuses aires corticales et 
peut etre accompagnee d'un prepotentiel cortical 
negatif (via les aires associatives et via le vertex) Elle 
est d autant plus importante et apparait de maniere pre- 
coce avant le debut du mouvement (environ 03 3s) 
que celui ci est difficile 

Les commandes motrices corticales (C en 
haut, aires numerotees, v p 311 E) sont assu¬ 
mes par (a) l'aire motrice primaire corticale, 
Ml (aire 4), (b) le cortex pre moteur, CPM (aire 
6 laterale) et (c) l'aire motrice supplemental, 
AMS (aire mediane 6) Elies presentent une 
meme organisation somatotopique (ceci est 
indique pour Ml en B) et sont agencies soma- 
totopiquement de maniere reciproque et coor- 
donnee 


Les afferences corticales proviennent dp 
quatre regions, a savoir 1 la peripherie du 
corps (via le thalamus =» SI [p 323A] =» cor. 
tex sensoriel associatif => CPM), 2 les gan 
glions de la base (via le tahiamus => Ml, CPM 
et AMS [A2] => cortex prefrontal associatif) 3 
le cervelet (via le thalamus =» M 1 et PM, A2) 
ainsi que 4 les aires corticales sensorielles et 
posteropanetale (aires 1-3 5 et 7) 

Les efferences du cortex moteur (D, E F) 
(C) atteignent (a) la moelle epimere, (b) les 
centres moteurs subcorticaux (v ci-dessous et 
p 328) et (c) via les voies commissurales le 
cote conirolateral 

Les voies pyramidales comprennent tefais 
ceau corticospinal et une partie des fibres coiti 
cobulbaires Elies comportent plus de 90% de 
fibres minces dont la fonction est peu connue 
Les grosses fibres directrices du faisceau corti¬ 
cospinal (C) vont de l'aire 4, de l'aire 6 ainsi que 
du cortex sensoriel (aires 1, 2, 3) vers la moelle 
epmiere, a savoir (a) une petite part vers les 
motoneurones a et y responsables de la motricite 
des doigts (prehensionfine) et (b) la majeure par 
tie vers les nombreux mtemeurones de la moelle 
epiniere, ou ils ont une influence tant sur les 
influx entrants provenant de laperipherie que sur 
les efferences motrices (via la cellule de Ren- 
shaw) et de ce fait sur les reflexes spinaux 

Fonction des ganglions de la base 

Les ganglions de la base sont mis enjeu paralle- 
lement dans plusieurs boucles corticocorticales 
de signaux Ces boucles associatives, qui par 
courent les cortex frontal et limbique, sont 
indispensables a la bonne execution des infor 
mations sensorielles au niveau mental, a un bon 
comportement lors de situations emotionnelles, 
enfin a la motivation et la planification a long 
terme de nos actes Les deux boucles squelette 
motrice et oculomotnce (v ci-dessous) assurent 
ulterieurement la coordination et la vites i 
d execution des mouvements jusqu a leur na 
sation Ainsi, les signaux efferents des ga 
glions de la base sont modules au mvei i 
thalamocortical, soit stoppes par les noyau\ 
moteurs du thalamus, par ex le colliculus supi 
neur, qui a une action mhibitnce (desinhihitioi 
voie directe) soit potentialises (voie indirecte i 

La station d'entree des ganglions de la base 
est le striatiim (= noyau putamen et noyau 
caude) dont les neurones sont stimules par les 
voies provenant de l'ensemble du cortex (avec 
le glutamate comme transmetteur, D) 

Les neurones du stnatum utilisent comme agent trans 
metteur inhibiteur le GABA avec un cotransmetteui 
libere conjointement qui est soit la substance P (SP) 
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soit les enkephalines (D; transmetteur p. 55). Les sta¬ 
tions de sorties des ganglions de la base sont d'une part 
la partie reticulaire de la substance noire (SNr) et 
d'autre part la partie interne dupaliidum (Pi) qui par 
l'intermediaire de neurones GA5Aergiques du striatum 
ont une action inhibitrice (D). La substance noire 
comme le pallidum peuvent par ailleurs inhiber les 
noyaux ventrolateraux du thalamus par augmentation de 
leur activite spontanee GABAergique. L'excitation du 
striatum a partir de ces structures provoque par voie 
directe une inhibition thalamique. Au contraire, 
lorsque l'excitation se fait au niveau des neurones du 
striatum, le GABA et l'enkephaline sont liberes, ce qui 
provoque l'inhibition dupaHicium externe (Pe), lequel 
inhibe a son tour le noyau subthalamique par l'interme- 
diaire du GABA. Enfin, l'excitation des noyaux de la 
SNr et du Pi par l'intermediaire du glutamate permet 
d'obtenir, par voie indirecte, une profonde inhibition 
thalamique. Au niveau du thalamus, les voies afferentes 
etablissent un relai puis se projettent a nouveau sur les 
aires cerebrales motrices et sur le cortex prefrontal, ainsi 
il existe une voie cortico-thalamo-corticale partant des 
ganglions de la base et intervenant au niveau des aires de 
la motricite squelettique (voie squelettomotrice via le 
putamen) ou elles se terminent. La voie oculomotrice 
comporte le noyau caude, la SNr et le colliculus supe- 
rieur et est impliquee dans la motricite oculaire (p. 342 
et 360). Les voies descendantes partant de la SNr 
gagnent le tectum et le noyau pedicule pontique. 

Lapathophysiologieestparticulierementimportante 
car la partie compacte de la substance noire, SNc. et ses 
neurones dopamine rgiques interviennent par l'interme- 
diaire de la dopamine sur l'ensemble du striatum (D). 
Grace aux recepteurs-Dj (augmentation de l'AMPc). les 
neurones GABA/SP du striatum sont stimules de 
maniere directe (v. ci-dessus) et par l'intermediaire des 
recepteurs-D 2 (diminution de I’AMPC), les neurones 
GABA/enkephaline du striatum sont inhibes indirecte- 
ment. Ces flux de dopamme sont essentiels au bon fonc- 
tionnement du striatum. La degenerescence de plus de 
70% environ des neurones dopaminergiques de la SNc 
(Parkinson morbide), par ex. par predispositions here- 
ditaires, lors de traumatisme (boxeur), d'infections etc., 
se traduit la plupart du temps par une inhibition du tha¬ 
lamus moteur avec comme consequence une diminution 
de la motricite volontaire. Les symptomes de cette 
maladie sontle.s suivants : une pauvretede mouvements 
(akinesie) et une lenteur dans l'execution de ceux-ci 
(bradykinesie), une petite ecriture (micrographie) et une 
mimique reduite (visage ressemblant a un masque ) de 
meme qu'un tremblement de repos important (mouve- 
ments du pouce et des doigts comme si l'on «comptait 
de l'argent»), une hypertonicite musculaire (rigidite) 
enfin une attitude posturale penchee. 

Role du cervelet 

Le cervelet au niveau duquel convergent un 
grand nombre de neurones provenant des autres 
parties du cerveau est un centre de controle 
326 important des fonctions motrices et est relie au 
cortex comme a la peripherie par des voies affe¬ 


rentes et efferentes (F, en haut). II est aussi 
implique dans la planification des mouvements 
de meme que dans leur execution et dans leur 
controle ; de plus, il veille a l'adaptation motrice 
et la bonne fin d'execution de nouveaux mouve¬ 
ments (apprentissage des processus moteurs). 
Enfin, le cervelet est grandement implique dans 
Vexecution du travail cerebral (attention, etc.). 

Anatomie (F en haut). Les parties du cervelet phyloge- 
netiquement les plus anciennes, Varchicerebelium (com- 
prenant le noaulub et [efloculus) et le paleocerebellurn 
(forme de la pyramide, de l'uvule, des lobes paraflocu- 
laires et d'une grande partie du lobe anterieur) sont 
situes en position mediane. La pars intermedia peut 
aussi etre consideree comme faisant partie du cervelei 
moyen. Le neocerebellum, partie phylogenetiquement la 
plus recente, tres developpe chez l'homme, est situe 
lateralement. La majorite des efferences sont consti¬ 
tutes par 1'archicerebelium et le vermis mais aussi par le 
vestibulocerebellum, le paleocerebellurn comme le spr 
no( erebeilum enfin le neocerebellum comme le pontoce- 
rehellum Le cortex cerebral et ses plicatures (folioles i 
comprend (de l'exterieur vers l'interieur) dans ses 
couches moleculaires (avec les dendntes des cellules de 
Purkinje et leurs afferences), la couche des cellules de 
Purkinje (corps somatique des cellules de Purkinje) et la 
couche des cellules granulaires. 

Le cervelet moyen et la pars intermedia sont les 
regions mises enjeu pour le controle des deci¬ 
sions motrices (FI, 2) et pour le controle visuel 
moteur (p. 342 et 360). Entrees : il reqoit des 
afferences d'origine spinales, vestibulaires et 
visuelles de meme que des efferences de 
signaux moteurs descendants destines aux 
muscles squelettiques. Les fibres sortantes du 
cervelet moyen se dirigent via les noyaux intra- 
cerebraux globulus, emboliforme et fastigial 
vers les centres moteurs de la moelle epiniere et 
du tronc cerebral et vers les noyaux vestibu¬ 
laires extracerebelleux (noyau lateral de Dei- 
ters). A partir de la, la motricite oculaire peut 
moduler la motricite posturale et la motricite 
volontaire via le faisceau vestibulospinal. 

Le cervelet lateral (= hemispheres) est plus 
particulierement implique dans la programma- 
tion des mouvements (F3). Sa flexibility fonc- 
tionnelle rend possible l'adaptation motrice et 
l'apprentissage des processus moteurs. Il est 
relie au cortex cerebral par deux types de voies- 
Les voies entrantes le relient (a) via les noyaux 
du pont et les fibres moussues (v. ci-dessous) 
aux aires corticales qui sont principalement 
mises enjeu dans les phases de planification des 
mouvements {cortex associatif parietal, prefron¬ 
tal et premoteur, cortex sensitivomoteur et 
cortex visuel) de meme que, (b) via Yolive infe- 
rieure et les fibres grimpantes (v. ci-dessous) 

► 
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aux centres moteurs corticaux et subcorticaux. 
Les efferences du cervelet lateral se font princi- 
palement depuis les noyaux dentatus du thala¬ 
mus moteur vers les aires corticales motrices. 

Les lesions du cervelet median entrainent des troubles 
de l'equilibration et de la motricite oculaire (vertige, 
nausee, nystagmus pendulaire) et une demarche troncu- 
laire ataxique (mouvements incertains et excessifs). 

Les lesions des hemispheres cerebelleux se tradui- 
sent par des troubles de l'initiation, de ta coordination et 
de 1'arret des mouvements moteurs volontaires et dans la 
«reprogrammation» rapide du mouvement oppose (dia- 
dococinesie). II s'ensuit le developpementd'untremble- 
ment au fur et a mesure que l'objectif prevu approche 
(tremblement d'intention}, une detenor.ition de la capa¬ 
city d'apprecier les distances (dySmetrie) et de terminer 
les mouvements (phenomene de rebond} , l'enchaine- 
ment des mouvements rapides n'est plus possible : on 
parle d ’adiadococinesie. De plus, l'elocution est lente, 
monotone et de mauvaise qualite (dysarthrie). 

L'ensemble du cortex cerebelleux assure de 
maniere unitaire des fonctions d’organisation et 
de connexion. Les fibres sortantes du cortex 
cerebelleux sont formees par les neurones prove- 
nant des 15 • 10 6 cellules de Purkinje. Elies ont, 
par l'intermediaire du GABA, une action inhibi- 
trice sur les neurones des noyaux fastigial, embo- 
liforme, dentatus et lateral vestibulaire (Deiters) 
avec lesquels elles sont connectees (F, a droite). 

Entrees. Les afferences de la moelle epiniere (faisceau 
spinocerebelleux) qui font relais dans Votive inferieure 
se prolongent par les fibres grimpantes excitatrices 
(ayant pour transmetteur l'aspartate) qui divergent 
(1:15) transversalement sur des unites longitudinales, 
les lambeaux des cellules de Purkinje agences en stries 
donnant ainsi un foyer d’ excitation sagittale. A ce 
niveau se terminent aussi des fibres serotoninergiques 
emanant du noyau du raphe et des voies noradrener- 
giques provenant du locw coeruleus. Les fibres mous- 
sues (afferences pontine, reticulaire et spinale) stimulent 
les cellules granule uses, dont les axones presentent des 
parties en forme de T (fibres paralleles ) et sont reorga¬ 
nises dans les couches moleculaires avec une haute 
convergence (environ 10°': 1) puis atteignentquelques 
mm plu.s loin les lambeaux des cellules de Purkinje 
qu'elles excitent : foyer d'excitation longitudinal, il est 
bien montre que le systeme des fibres grimpantes (il 
existe au niveau du «point de decussation» une orienta¬ 
tion des foyers d'excitation vers la meme direction) 
s'affaiblit alors que les afferences des fibres moussues 
vers les cellules de Purkinje se renforcent. De nombreux 
interneurones (cellules de Golgi, cellules steliaires et 
cellules granuleuses) augmentent le contraste du modele 
de stimulation au niveau du cortex cerebelleux par inhi¬ 
bition laterale ou par retroinhibition. 


Motricite posturale 

II existe deja au niveau de la moelle epiniere 
des reflexes relativement simples comme les 
reflexes d’etirement (p. 316) mais on peut aussi 
rencontrer des ensembles moteurs plus com¬ 
plexes comme ceux mis enjeu dans le reflexe de 
flexion et quelques reflexes de marche (p. 320). 

La section de la moelle epiniere (paraplegie) se traduit, 
en dessous de la lesion, par une defaillance de tous les 
reflexes peripheriques (areflexie, choc spinal ), puis, plus 
tardivement par une recuperation de certains reflexes. 

Normalement les reflexes spinaux sont modules 
par les centres supraspinaux (E). La motricite 
posturale est controlee en premier lieu par les 
centres moteurs du tronc cerebral (El) : 
noyau rouge, noyaux vestibulaires (en particular 
le noyau lateral de Deiters), et une partie de la 
formation reticulee. Ces centres constituent les 
relais des reflexes de posture et de redresse¬ 
ment, dont la fonction est de maintenir (involon- 
tairement) la posture et V'equilibre du corps. Les 
reflexes de posture determinent le tonus muscu- 
laire et V accommodation du cristallin (p. 343 
C). Des afferences en provenance du labyrinthe 
{reflexes toniques labyrinthiques} et des proprio- 
cepteurs du cou (reflexes toniques cervicaux} 
modulent ces reflexes. Ces memes afferences 
interviennent dans les reflexes de redressement 
(reflexes labyrinthiques et cervicaux) dont le role 
est de toujours ramener le corps dans sa position 
normale. C'est d'abord le tronc (en reponse aux 
afferences des propriocepteurs du cou) qui est 
ramene dans sa position normale. En outre, des 
afferences en provenance du cervelet, du tronc 
cerebral (C), des yeux, des oreilles, du nez (odo- 
rat) et des recepteurs cutanes modulent aussi ces 
reflexes de redressement. Par ailleurs, les 
reflexes statocineiiques qui interviennent par ex. 
dans la preparation au saut ou dans le nystagmus 
(p. 360) sont egalement importants pour la pos¬ 
ture et l'equilibration. 

Les voies descendantes en provenance du noyau rouge 
et des partie', medullaires de la formation reticulee 
(faisceau rubrospinal et reticulospinal lateral) exercent 
un effet inhibiteur sur les motoneurones a et y (p. 316) 
des extenseurs et un effet excitateur sur les flechisseurs 
(E2). Inversement, les voies descendantes en prove¬ 
nance du noyau de Deiters et des parties pontiques de la 
formation reticulee (faisceau vestibulospinal et reticu¬ 
lospinal median) inhibent les flechisseurs et stimulent 
les fibres a et 7 des muscles extenseurs. 

La section du tronc cerebral en dessous du noyau 
rouge entraine une rigidite de decerebration car, dans 
ce cas, c'est l'influence du noyau de Deiters sur les 
muscles extenseurs qui predomine. 

L'ensemble des fonctions d’integration et de 
coordination du systeme moteur et des fonctions des 
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12 Systeme nerveux central et organe* des sens 


Hypothalamus, systeme limbique 

L'hypothalamus est le centre de coordination de 
tous les processus vegetatifs ainsi que de la plu- 
part des processus endocriniens (p 266 et ss ) 
De plus c est le principal organe d integration 
pour la regulation des milieux interieurs du 
rythme veille sommeil ainsi que de la croissance, 
du developpement corporel et mental et de la 
reproduction de l espece II participe de nom- 
breuses manieres aux informations sensorielles 
et humorales (A) Enfin par ex les hormones 
peptidiques peuvent Jouer un role au niveau de la 
barriere hematoencephalique par le moyen de 
1 organe circumventnculaire (p 224) 

L hypothalamus est a meme de reguler la temperature 
corporelle (p 224) grace aux thermorecepteurs 1 osmoia 
rite et 1 equilibre hydrique (p 168) par le moyen d osmo- 
recepteurs enfin le maintien d une concentration 
minimale en glue >se par 1 intermediate de recepteurs au 
glucose D autres mfomidtions relatives aux milieux inte¬ 
rieurs lui parviennent par des neurones provenant de 
recepteurs dissemines sur 1 ensemble du corps comme 
par ex les thermorecepteurs de la peau les osmorecep- 
teurs du foie (p 170) et les tensorecepteurs de 1 oreillette 
droite (p 214) En outre 1 hypothalamus fait intervenir 
1 organe circumventriculaire de nombreux recepteurs 
hormonaux (p ir ex du LOitisol et 11 dngiotensme TI) les 
quels interviennent dans Id regulation homeostasiquedu 
metabolismt energetique mais aussi pdr ex du cortisol 
de 1 ACTh et du CRH ainsi que de la leptme et de la 
CCK Enfin pour assumer ses fonctions ddns la crois¬ 
sance et la reproduction des informdtions relatives a 
1 ouverture du col utennjuste avant la naissance du bebe 
ou la succion du noumsson ainsi que des signaux hormo 
naux provenant des gonades lui parviennent egalement 
pari intermediate de neurones afferents 

Le systeme limbique est sous la commande 
de 1 hypothalamus (A) II regule le comportement 
inne et acquis {«choix du programme» v ci-des- 
sous) et est le site pnviligie du comportement ins- 
tinctif des motivations et des emotions («monde 
inteneur >) Le systeme limbique commande ega¬ 
lement 1 expression des emotions (peur colere, 
fureur ennui joie bonheur etc ) ce qui est impor¬ 
tant pour les repercussions sur 1 environnement 
Inversement les odeurs agissent comme des 
signaux en provenance de 1 environnement et sont 
intimement liees au comportement c est ce que 
traduisent certaines expressions consacrees telles 
que une atmosphere familiale» (reaction 
d alarme mutile) ou «ne pas pouvoir sentir quel- 
qu un» (alarme') 

Le systeme limbique comprend une partie corticale 
(hippocampe i,\rus parhippocampique gyrus cingu 
lus qui font partie du cortex olfactif) et une pdrtie sub 
corticale (corps amygdalien noyaux septaux noyau 
thalamique anterieur) II existe des connexions reci 
proques avec i hypothalamus lateral (principalement 


pour le rappel des programmes v ci dessus) et avec 
les cortex temporal et frontal 

Les relations avec le cortex servent av 4nt 
tout a 1 integration de la perception (importante 
dans la determination du comportement) a 
1 evaluation des signaux provenant du monde 
exterieur et au contenu mnesique 

Programme comportemental (A) L hypo 
thalamus lateral peut a 1 aide d autres pio 
grammes controler les processus hormonaux 
aussi bien vegetatifs que moteurs dont il a la 
charge II participe ainsi au determinisme de 
notre comportement enfin il coordonne les 
activites hormonales et vegetatives a 1 inteneur 
de notre organisme 
On determine ainsi 

• un comportement defensif (reaction d alarme) avec 
des composdntes somatiques (mimiques de rejet rap 
prochement et ecartement du bras mouvement d evite 
ment fuite ou contre attaque) hormondies (adrendii le 
cortisol) et vegetatives (sympathique) la preparation 
de defense se traduit d un point de vue energetique par 
une liberation d acides gras une inhibition de 1 msi 11 
nosecretion une augmentation de la pression sanguine 
de la respirdtion et de la vasculansation muscuinre 
mais une diminution de la vascularisation du traetus 
gastromtestmal etc 

• un programme mis en jeu lors d un exercice physique 
qui comporte les memes composantes somatomotri e 
vegetative et hormondie que celles du comportement 
defensif mais non exteriorisees 

• un comportement nutrihonnel intervenant dans la 
prise alimentaire la digestion etl ingestion deliquilLS 
comme par ex la recherche de nourriture dans un rel i 
gerateur Id preparation de boissons 1 activite parasy n 
pathique avec regulation des secretions du traetus 
gastromtestmal ou la diminution de 1 activite ITIUSLLI 
laire en periode postprandiale etc 

• un comportement reproductif qui comprend la 
recherche du partenaire les mecanismes nerveux le 
1 excitation sexuelle la regulation hormonale au COLIS 
de la grossesse (p 304) 

• une reaction thermoregulatnce qui apparait! lors 
de 1 exposition a des temperatures exterieures extremes 
et/ou lors d exercices physiques tres penibles (prodi 
tion de chaleur elevee) de maniere a mamtel 
constante la temperature du noyau central (p 224) 

Les voies du systeme monoaminergique 
(neurones noradrenergiques dopaminergiqii * 
et serotomnergiques) sont parti culiereme t 
importantes pour la regulation comportement t 
globale qui s etend du tronc cerebral a toutes 1 
autres parties du cerveau La stimulation expei 
mentale principalement des zones adreni- 
giques conduit a un renforcement positif (eve 1 
de 1 interet recompense) tandis que les neu 
rones serotonmergiques font partie d un sy 
terne de desinteressement > Les systeme 
monoarninergiques sont aussi des sites d action 
pour plusieurs produits pharmaceutiques ps \ 
chotropes 
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12 Sytteme nerveux central et organes des sens 


Organisation corticale, EEC 

Le cortex cerebral possede des capacites fonc- 
tionnelles dans de nombreux domaines comme la 
perception consciente, la realisation de projets, 
faction et la motricite volontaire (p 322 et ss.). 

Organisation et connexions intracorticales 
(A) Le cortex cerebral est constitue de six 
couches (I-VI) disposees parallelement a la 
surface de l'ecorce cerebrale Le cortex cerebral 
est ainsi structure de maniere verticale sous 
forme de colonnes corticales ou de modules 
corticaux (epaisseur 0,05 - 0,3 mm, profondeur 
1,3 - 4,5 mm) qui traversent les six couches 

Les voies afferentes specifiques et non specifiques du 
thalamus se terminent respectivement sur la couche [V, 
et sur les couches 1 et II (A3), celles provenant des 
autres aues corticales sur la couche 11 (A2) Les grandes 
et les petites cellules pyramidales (Al, 80 % des cel¬ 
lules corticales) se trouvent dans les couches V et III 
respectivement (la plupart ont pour transmetteur le glu¬ 
tamate, par ex dans le stnatum, p 325 D) Les axones 
des cellules pyramidales quittent la couche VI dans la 
colonne qui leur est propre pour former les voies de sor¬ 
tie du cortex, la majorite de ces axones se dirige vers 
d'autres aires corticales ipsilaterales (fibres associa- 
tives) ou controlaterales (fibres commissurales) (A2) et 
seulement une petite partie vers la peripherie (A4 et 
p 325 C) Les cellules pyramidales ont localement des 
interactions entre elles par des collaterals axonales Le 
dendnie apical des cellules pyramidales se dirige vers la 
couche la plus superficielle des colonnes corticales II 
presente a sa surface plusieurs soulevements en forme 
d'epme (spines), qui se terminent au mo)en de nom- 
breuses synapses sui des fibres thalamocorticales, asso- 
ciatives et commissurales Les fibres afferentes agissent 
toutes au moyen de differents transmetteurs comme la 
noradrenalme la dopamme, la serotomne, i'acetylcho- 
Ime et l'histamine Le traitement d'information au 
niveau cortical s'effectue au moyen de cellules stel" 
laires, morphologiquement differentes (Al), certaines 
sont excitatrices (ayant comme transmetteur le VIP, la 
CCK et d'autres peptides), d'autres sont mhibitnces 
(GABAergiques) Les dendntes des cellules pyrami¬ 
dales comme des cellules stelldires rejoignent aussi des 
colonnes voisines, si bien qu'il existe des milliers d'in- 
teractions entre les colonnes cellulaires Les synapses 
des cellules pyramidales sont capables de modifier leur 
activite (plasticite), ce qui est important dans les pro¬ 
cessus d'apprentissage (p 336) 



Potentiel corticaux. Comme dans le cas de 
l'ECG, il est possible d'enregistrer l'ensemble 
des variations de potentiel du cortex cerebral 
sur toute la boite cranienne a travers le scalp 
(cuir chevelu) c'est l'electroencephalo- 
gramme (EEG; B) Sa contribution principale 
est de delivrer aux synapses des cellules pyra¬ 
midales a partir de PPSEs un PPSIs relative- 


ment peu important (p. 50 et ss.). Ceux-ci se tra- 
duisent sous forme de rythme visible sur le trace 
EEG mais apparaissent seulement de maniere 
directe sur le cortex (ondes a et 7 lors de l'eveil 
conscient), sous forme d'ondes corticales de 
moindre frequence en provenance d'autre 
regions cerebrales (entrainement), d'ondes ex 
provenant du thalamus et d'ondes 0 provenant 
probablement de l'hippocampe 

Les variations de potentiel EEG vers le bas (contrai 
rement a l'ECG) sont positives conformement a la 
convention Cependant, pour simplifier, une depolansa 
tion (stimulation) du cortex profond et une hyperpokiri 
sation des couches superficielles corticales conduit a 
l'apparition d une pointe vers le bas (+) et inversement 

Normalement, ces variations de potentiel (traces 
electroencephalographiques) sont surtout deter- 
minees par le degre d'eveil et varient aussi bien 
en amplitude (a) qu'en frequence (f) (B, C) les 
ondes a (f w 10 Hz , a » 50 uV) predominent 
chez l'adulte detendu (au repos, les yeu\ferme\l 
habituellement elles se presentent de manieie 
simultanee sur plusieurs derivations, on paile 
S EEG synchronise Si les yeux restent ou verts si 
d'autres organes des sens sont stimules ou M par 
ex un calcul mental difficile est effectue, les 
ondes a disparaissent (blocage du rythme a ) et 
on enregistre a leur place des ondes p (f» 20 H/ 
a inferieure a celle des ondes a), v par ex plus 
particulierement les traces occipital (B) ou parie¬ 
tal lors de l'ouverture des yeux La frequence et 
l'amplitude des ondes apparaissent des lors, sur 
differents points d'enregistrement, tres differentes 
(I'EEG est dit desynchronise) Les ondes P reve 
lent une intensification de l'attention et une aug¬ 
mentation (par l'adrenaline par ex) de l'acti\rc 
(«arousalactivity»)duSRAA(p 322) Lesond s 
Y (> 30 Hz) se rencontrent lorsque Ton apprer 1 
Au cours de Vendormissement (stades A/B/> 
sommeil leger [D]) on enregistre des ondes -9 i e 
moindre frequence qui se transforment en ondes 
encore plus lentes ( ondes 6) pendant le somme i l 
profond (stades D/E, C, D) 

En clinique, I'EEG joue un role diagnostique 
important, par ex en cas d'epilepsie (ondes 
convulsives et ondes-pointes localisees ou geni 
rahsees, C), pour l'appreciation du degre de 
motricite du cerveau, pour la surveillance de 
l'anesthesie enfin pour la determination de mort 
cerebrale (EEG plat). 

Pour localiser precisement les foyers d'activite au niveau 
cortical, on peut combiner I'EEG avec / enceplwfogn 
phie magnetique (MEG) (d'ou une meilleure resolution 
quelques mm), il est alors possible de mesurer a travel 
la boite cranienne et grace aux courants ioniques corn 
eaux induits, les plus petits champs magnetiques 
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Tableau 12.12 Organisation corticate, EEC 
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Comportement veille-sommeil, 
rythme circadien 

Les differents stades de sommeil (p 333 D) 
peuvent etre mis en evidence grace a 1 EEG 
(p 332) Lorsque 1 on quitte 1 etat d eveil yeux 
fermes (ondes a) nous entrons de maniere 
consciente dans une phase d endormissement A 
qui s installe peu a peu et au cours de laquelle 
les ondes a se rarefient avant de disparaitre 
completement Nous atteignons alors successi- 
vement et graduellement les stades de sommeil 
B (= stade 1) avec des ondes ft C (= stade 2) 
caracterise par des ondes en forme de fuseaux 
(fuseaux de sommeil) et plus tard par de larges 
ondes pointes (complexes K) et finalement les 
stades de sommeil D et E (= stades 3 et 4) com 
portant des ondes 6 dont 1 amplitude augmente 
petit a petit et dont la frequence atteint un mini¬ 
mum au cours de la phase E (p 333 D) Ce 
sommeil profond est encore appele sommeil 
SWS (slow wave sieep) Du stade 1 au stade 4 
le seuil d eveil augmente petit a petit et atteint 
son maximum environ une heure apres le debut 
de la phase d endormissement Le sommeil est 
a nouveau plat et le premier stade REM de som 
meil est de nouveau atteint Ainsi se termine le 
premier cycle de sommeil et nous dormons a 
nouveau profondement Dans le sommeil REM 
(« sommeil de reve ) la plupart des muscles 
squelettiques sont relaxes (inhibition du moto- 
neurone) pourtant les frequences respiratoire et 
cardiaque augmentent des contractions sou 
daines des doigts ou de la face apparaissent une 
stimulation du penis ainsi que des mouvemens 
oculaires rapides (rapid eye movements) sur 
viennent egalement Tous les autres stades du 
sommeil sont globalement appeles sommeil 
N(on)REM Lorsqu on se reveille d un som 
meil REM on se souvient beaucoup mieux des 
reves que si 1 on se reveille d un so mm eil 
NREM Un cycle de sommeil dure environ 
90 mm et se repete 4 ou 5 fois par nuit (p 333 
D) Au fur et a mesure que 1 on se rapproche du 
matin le sommeil NREM se raccourcit et les 
ondes s applatissent tandis que la duree des 
phases de so mm eil REM au nombre de 10 envi 
ron depasse les 30 min 

Les nourrissons dorment longtemps (environ 16 h/j 
avec 50% de phase de sommeil REM) les enfants de 
10 ans environ 10 h (20% de sommeil REM) tandis 
que lesjeunes adultes dorment seulement 7 8 h enfin 
au dessus de 50 ans 6 h de sommeil suffisent (avec des 
lors 20% de sommeil REM) Le sommeil SWS repre 
sente alors de maniere evidente la part Id plus impor 
tante du stade C (= 2) Lorsque 1 on est arrdche au 
sommeil d REM (reveil durant cette phase) la duree du 
sommeil a REM peut augmenter au cours des nuits sui 
vantes Le sommeil d REM est ainsi rattrape Les 


2 3 premiers cycles de so mm eil (noyau du s »mmeiE 
sont essentiels L absence totale de sommeil conduit a 
la mort Le mecanisme en cause est jusqu a t-e jour 
mconnu d autant que 1 on connait peu de chose sur le 
role physiologique du s,ommeil 

Le cycle journalier veille-sommeil et 
d autres rythmes circadiens (diumes) sont sous 
le controle d un generateur rythmique en dogene 
(« horloge interne ») qui se trouve dans le noyau 
suprachiasmatique (NSC) de 1 hypothalamus 
(A) La periode circadienne endogene dure che/ 
1 homme 24 a 25 heures Ce rythme endogene 
ne peut exister qu en etat d isolement total cle 
1 environnement (cave sans fenetre grotte etc 
B) Ce rythme est normalement synchronise (v 
ci dessous) sur une periode de 24 heures par un 
«marqueur de temps externe» Lors d un de§a 
lage horaire (voyage lointain dans le sens est 
ouest) il faut compter plusieurs jours de 
resynchronisation (/t 1 lag) 

Des decalages» plus importants de 1 horloge een 
traie endogene ont ete decouverts recemment (Al) Les 
neurones du NSC rente rment les proteines CLOCK et 
BMAL1 qui etabhssenli une liaison avec leur domaine 
specifique PAS entrainant la formation d un heterodi 
mere Ce dimere CLOCK BMAL1 penetre dans ILS 
noyaux cellulaires ou ill se lie par une sequence promo 
tnce ( E Box ) a un gene d oscillateur per(iode) 1 ou 
per2 et per3 et active ainsi la transcription de ce gene 
Apres une temps de latence ceux ci vont s exprimer a 
travers trois proteines PERI PER2 et PER"! qui pir 
leurpropretrunerebloqjueront 1 effet(ou 1 action) de la 
CLOCK BMAL 1 term ant ainsi la boucle de retroaction 
negative La maniere pair laquelle ce cycle provoque les 
reactions neuronales die resynchronisation (potentiel 
membranaire) n est p is encore clairement etablie 

Le plus important marqueur de temps 
externe pour la synchronisation de 24 h est la 
lumiere du jour celle ci a partir de certaines 
cellules ganglionnaires de la retine informe le 
NSC par 1 mtermedi.aire du faisceau retmohypo 
thalamique (A2, 3) Les cellules du NSC sont 
couplees les unes au'x autres (A3) et sont a 1 on 
gme par 1 intermediiaire de differents systemes 
effecteurs du SNC (A4) des modifications cir 
cadiennes des secretiions hormonales de la tern 
perature centrale et du rythme veille sommeil 
(A5etB en haut) 

Selon la phase du r_ythme endogene dans laquelle 
on se trouve le marqueur de temps freine ou acceleie 
celui ci Les informations du marqueur de temps pai 
viennent jusqu a 1 epipihyse (glande pineale) et prov 
quent a ce niveau une inhibition de la secretion de 
1 hormone melatomne La melatonme agit egalement 
au niveau du NSC Lors d un voyage en pays etranger 
la prise de melatonine ipeutraccourcir 1 adaptation de 
maniere importante ellle agit par 1 intermediate de 
recepteurs MT 2 du NS<C au niveau duquel elle a uni¬ 
action sedative stoppamt les tres nombreuses stimula 
tions nerveuses noctuirnes (en absence de lumiere 
v ci dessus) 
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Tableau 12*13 Rythme clrcadlen 
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Conscience, langage, memoire 

La conscience est caracterisee par le pouvoir de 
focaliser son attention, la faculte d'abstraction, 
lafaculte de verbalisation qui consiste a expri¬ 
mer les evenements par des mots, la capacite 
d'elaborer des projets a partir d'experience pas- 
sees, la prise de conscience de soi et la faculte 
d'etablir desvaleur!,. La conscience est capable 
de maitriser, par ex., les situations inhabituelles 
ou difficiles que nous rencontrons dans la vie de 
tous les jours {faculte d'adaptation). Nous ne 
disposons que de tres peu d'informations 
concemant l'activite cerebrale (LCSC, v. ci-des- 
sous) qui gouveme la conscience et controle le 
pouvoir d'attention, en dehors du fait qu'elle 
necessite une interaction entre Yactivite du sys¬ 
teme sous-cortical et la formation reticulee 
(p. 322) ; celle-ci inhibe notamment au niveau 
du thalamus les afferences en provenance du 
cortex via le striatum (p. 326). 

L'attention. Les informations recueillies par 
les recepteurs sensoriels sont transmises dans la 
memoire sensorielle (A) en une fraction de 
seconde puis comparees et traitees avec le 
contenu de la memoire a long terme. Lors de 
situations de routine, comme celle que l'on ren¬ 
contre par ex. dans la circulation automobile, 
ces informations inconscientes ne sont pas 
prises en compte (attention automatisee) si bien 
qu'elles n'interferentpas avec l'arrivee d'autres 
informations (par ex. une conversation en voi- 
ture). Notre attention volontaire, controlee 
(juste) est stimulee par l'arrivee de stimuli inha- 
bituels ou par leur nombre important (par ex. la 
place donnee aux choses prioritaires), la reac¬ 
tion qui en decoule est possible (limite de capa¬ 
cite du systeme de controle, LCSC) parce 
qu'une bonne partie du fonctionnement cerebral, 
est involontaire. La capacite d'attention pour les 
choses fondamentales est limitee, si bien que 
nous ne pouvons normalement porter notre inte- 
ret que sur une chose a la fois. 

II existe une memoire implicite (procedu¬ 
ral) dont le role est d'emmaganiser fidelement 
les choses apprises comme par ex. le savoir 
associatif (reflexes conditionnes; par ex. p. 236) 
ou non associatif (reflexes d'habituation et de 
sensibilisation). Les ganglions de la base, le cer- 
velet, le cortex moteur, les centres amygdaliens 
(reaction emotionnelle) etc. sont impliques dans 
cette memoire inconsciente. 

La memoire explicite (declarative, memoire 
du savoir) au contraire emmaganise le reel 
(savoir semantique) et les faits vecus dans l'ex- 
perience personnelle (savoir episodique). Vac- 
cumulation des informations s'effectue dans les 
aires associatives uni- et polymodales sous le 


controle du systeme temporal median (hippo- 
campe, cortex hippocampique peri- et entorhi- 
nal). Elle tient compte du contexte temporel et 
local des evenements pour emmagasiner l'en- 
semble des donnees dans les spines des den¬ 
drites corticaux (p. 322) situes au niveau des 
aires associatives. Le rappel du contenu mne- 
sique necessite la mise en jeu d'un certain 
nombre d'evenements. 

La connaissance explicite (A) commence 
dans la memoire sensorielle qui ne retient l'in- 
formation venant des sens (de maniere automa- 
tique) que pendant un temps tres court (< \ s) 
Une petite partie de ces informations parvient a 
la memoire primaire qui ne retient que 7 infor¬ 
mations environ par unite de temps (par ex. des 
groupes de chiffres) et durant quelques 
secondes seulement (memoire a court terme). 
Mais pendant ce temps, la plupart de ces infor¬ 
mations auront ete verbalisees (traduites en 
mots). La memorisation a long terme dans la 
memoire secondaire se fait par le moyen d'exer- 
cices repetes ou consolidation. Le rappel de ces 
informations est toutefois relativement long a 
mettre en oeuvre. La memoire tertiaire, par 
contre, ne peut Stocker que les messages fre- 
quemment repetes (ecriture, lecture, noms 
propres) ; cette memorisation durera la vie 
entiere tout en restant d'un acces tres rapide. 

L'acquisition de la memoire primaire (memoire a court 
terme) s'effectue probablement grace a Xexcitaiion 
repetitive de circuits neuronaux en boucle, alors que 
des mecanismes biochimiques prevaudraient dans la 
formation de la memoire a long terme. Accessoirement, 
des evenements domes etales dans le temps peuvent, 
par l'apprentissage lie a une stimulation repetee sur 
plusieurs heures ou plusieurs jours, aboutir au renforce- 
ment de liaisons synaptiques (LTP, long-term-poten- 
tiation} au niveau des pointes dendritiques et jouer un 
role essentiel. 

Mecanisme de la LTP. La liberation presynaptique 
de glutamate (p. 55 F) active le recepteur-AMPA et 
cree ainsi un courant entrant de Na + qui depolarise la 
membrane postsynaptique. Suite a cette depolarisation 
postsynaptique, les canaux ioniques-Mg 2+ sont inacti¬ 
ves (bloques), des lors, le recepteur-NMDA est aussi 
active d'ou l'entree de Ca 2+ dans la cellule. De ce fait, 
la concentration cytosolique du Ca 2+ , [Ca 2+ f, augmente. 
Lorsque ce mecanisme se repete souvent, il entraine 
l'autophosphorylation de la calmoduline par l'interme- 
diaire de la Ca-M-kinase II (p. 36); ce mecanisme se 
poursuit Jusqu'a ce que la [Ca 2+ ] diminue a nouveau. 
La Ca-M-kinase II entraine la phosphorylation des 
recepteurs-AMPA (augmentation de sa conductance) et 
accroit son entree dans la membrane postsynaptique 
tant et si bien que le transport synaptique se prolonge 
(LTP). 

Troubles de la memoire (amnesies). Cliniquement, 
on distingue les amnesies retrogrades dans lesquelles on 
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observe une perte de la memoire primaire et, de fa9on 
passagere, des difficulties a se rappeler des souvenirs 
stockes dans la memoire secondaire (origine : une com¬ 
motion cerebrale, un electrochoc etc.) et les amnesies 
anterogrades dans lesquelles on note une incapacity a 
transferer de nouvelles informations de la memoire pn- 
maiie a la memoire secondaire (syndrome de Korsakoff}. 

Le langage (v. aussi p. 370) sert d'une part de 
mo\en de communication : receptions d'informa¬ 
tions par les yeux, les oreilles ou meme par le 
toucher par ex. chez les aveugles, et pour / 'emis¬ 
sion d'informations par le biais de l'ecriture et de 
la parole. D'autre part, il est necessaire pour 
rendre conscientes les impressions sensorielles, 
e'est-a-dire concevoir des idees, elaborer des 
concepts, qui pourront ensuite etre exprimes par 
des mots. Ainsi une economie de stockage est 
possible au niveau mnesique. L'elaboration ainsi 
que le traitement des concepts et du langage ne 
sont pas represents de faqon symetrique dans les 
deux hemispheres. Chez le sujet droitier, l'hemi- 
sphere gauche est dans la majorite des cas le 
siege principal du langage (hemisphere domi¬ 
nant, region temporale majeure), chez le gaucher 


e'est l'hemisphere droit dans 30-40% des cas. 
V hemisphere non dominant est done important 
pour la reconnaissance des mots, la composition 
musicale et pour de nombreuses executions aver- 
bales (par ex. la musique, la perception spatiale, 
la reconnaissance des visages). 

L'illustration de ces faits est confirmee par l'observa- 
tion de malades chez lesquels on a ete amene a prati- 
quer une section des connexions interhemispheriques (a 
cause d'epilepsie grave). Ces malades porteurs d'un 
split-brain sont tout a fait capables de nommer un 
objet s'ils le touchent de leur main droite car les infor¬ 
mations sensorielles qui en proviennent sont traitees 
par l'hemisphere gauche. Par contre ils en sont inca- 
pables s'ils utilisent leur main gauche car le traitement 
de l'information a lieu dans l'hemisphere droit. C'est 
pourquoi la section complete des connexions interhe¬ 
mispheriques s'accompagne de desordres plus impor- 
tants que d'autres sections, et qu'une telle operation 
n'est pas encore executee sur des malades porteurs 
d'autres acces convulsifs graves, 
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Tableau 12.14 Conscience, langage, memoire 
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Clie 

Le SNC renferme ~ 10" cellules nerveuses et 10 
fois plus de cellules gliales (ohgodendrocytes 
astrocytes cellules ependymaires microglie A) 
Les ohgodendrocytes (ODC) forment des gaines 
de myeline entourant un mais vraisemblable- 
ment plusieurs axones simultanement (A) 

Les astrocytes (AC) participent dans le SNC a 
1 homeostasie extracellulaire des ions K + et H* 
lors d une stimulation de frequence elevee les 
neurones liberent des ion', K + dans 1 interstitium 
(B) Une augmentation de la concentration inter- 
stitielle en K et done une depolansation mdesi 
rable du neurone (equation de Nemst p 32 eq 
1 18) entraine une modification de 1 AC qui va 
capter le K en exces Le processus est identique 
avec les ions H + Lorsque les AC sont unis par 
1 intermediate de gap junctions (p 16 et s ) ils 
peuvent fournir ensemble une grosse partie de leur 
charge locale en K + ou H aux AC voisins (B) 

Les AC protegent le domaine synaptique de 
son entourage au moyen de fines lamelles de 
maniere a ce que les transmetteurs liberes ne 
puissent perturber d autres synapses alentours 
Les AC peuvent egalement capturer le transmet 
leur et supprimer son action Ainsi le glutamate 
(Glu) est transforme en glutamme (GluNHJ au 
niveau intracellulaire et est reexporte dans 1 in 
terstitium d ou il sera a nouveau recapte par les 
cellules nerveuses et resynthetise en glutamate 
( recyclage du transmetteur B) 

De nombreux AC ont d une pdrt des recepteurs au 
transmetteur (le glutamate pai ex detache par vague le 
Ca 2+ d un AC a un autre) d autre part sont capables de 
modifier dans une situation donnee la concentration en 
£a 2 mtracytosohque du neurone si bien que 1 on peut 
dire que les deux types de cellules agissent simultane 
ment Les AC inter\iennent dans le transport de substance 
entre les capillaires sunguins et les neurones etparuLipent 
ainsi grace a la neoalue tgenese a 1 homeostasie energe 
tique des cellules nelveuses Pendant les premiers stades 
de la differentiation Lmbryonnaire les AC par leur etire 
ment long et etendu ervent de support aux cellules ner 
veuses indifferent’iees Lt les guident dans la bonne 
direction participant ainsi a 1 ebauthc des structures du 
SNC Ils permettent mssi lors du developpement du 
SNC le bon deroulement de 1 expression des genes dans 
les cellules nerveuses en partie grace aux facteurs de 
croissance (NGF = nei\e growth tactor BDGF - bram 
denved growth factoi GDNF = glial denved growth fac 
tor) qui dirigent les cellules ghales le GDNF agit comme 
un facteur trophique pi ur les cellules nerveuses adultes 
La microglie (A) possede une immunocompetence 
mise en ]eu lors de lesions ou d infections du SNC et 
joue un role compar ible lux macrophages en dehors du 
SNC (p 94 et ss > 1 es cellules ependymaires tapissent 
les cavites internes du SNC (A) Les cellules gliales ont 
la possibility de se diviser et peuvent de ce fait etre a 
1 origine de la formation de cicatrices (foyer epilep 
tique possible) ou de tumeurs (gliome) 


Gustation 

Chacune des 50 100 cellules sensorielles secon 
daires de la langue (qui se renouvellent toutes 
les 2 semaines) sont solidaires des 5000 hour 
geons du gout (D) Les stimulations sensorielles 
sont acheminees jusqu aux terminaisons des 
nerfs craniens VII IX et X puis transportees 
jusqu au noyau du tractus solitaire pour 
atteindre enfin apres une grande convergence 
(a) le gyrus postcentral via le noyau ventral du 
thalamus (p 323 B la langue) et (b) le systeme 
limbique grace a des collaterals transitant par 
le pont et 1 hypothalamus (C) 

II existe des recepteurs a quatre saveurs ton 
damentales lucre wle acide et amer dont la 
repartition et la densite different sur la langue 
toutefois la qualite du gout sucre des aliments 
est plus specialement determinee grace au glu 
tamate L monosodique (GLM) 

Les chemorecepteurs du gout permettent de rec n 
naitre les qualites suivantes le sale qui permet d dp 
precier les cations (Na K etc ) mais les am ns 
jouent egalement un role Le Na par ex agit par 1 in 
termediaire du canal Na qui permet la depolansal on 
des cellules sensorielles L acide les ions H bloquent 
le canal K ce qui entraine egalement la depolansati ] 

L amer une grande famille de genes (> 50) sert de 
codage pour de nombreux recepteurs a ! amer La 
majorite des cellules sensorielles sont sensibles a 
diverses proteines specifiques chique proteine etant 
plus specifique d un type de recepteur si bien qu en 
definitive les recepteurs sont sensibles a toutes 1 s 
varietes d amer L information tres large est transm e 
(par le moyen de ta proteine G a gustducine) pv i 
signal avertisseur (v ci dessous) qualifiant seulem il 
1 amer ce qui ne donne aucune idee sur la sorte le 
substance amere Le sucre les cellules specifiques u 
gout renferment un capteur metabotrope sensible u 
glutamate (mGluR4) dont la stimulation abaisse 11 
concentration cytosolique en AMPc et dont 1 acti\ati i 
est a 1 origine d une tres grande augmentation de !a 
concentiation en GLM mecanisme identique a cel r 
des mGluR4 du cerveau 

Seuils de perception. Le seuil de reconnais 
sance pour le sulfate de quinine et la saccharine 
s eleve a environ 10 5 (mol/1) a 10 3 pour 1 acide 
chlorhydnque et pour le sucre de canne et a envi 
ron 10 2 pour le NaCl Le seuil dijferentiel AI 1 
(p 352) optimal est d environ 0 20 La concentii 
tion en substances gustatives determinees pemitt 
de reconnaitre une sensation gustative comme 
agreable ou desagreable (E) Pour ce qui est de 
1 adaptation v p 341 C 

Les fonctions du gout permettent par ex le 
controle des aliments (gout desagreable 01 
amertume pour celle ci le seuil particuliere 
ment bas peut mettre en garde contre un empol 
sonnement) et le declenchement de la secretioi 
salivaire et gastrique (p 236 et 242) 
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Tableau 12.15 Cite, gustation 
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! Olfaction 

Les 10 7 cellules sensorielles primaires sen- 
sibles aux odeurs sont situees dans le neuroepi¬ 
thelium de la tache olfactive (Al). Ce sont des 
cellules bipolaires; leurs dendrites portent 5-20 
oils olfactifs recouverts d'une couche de mucus 
tandis que les axones, regroupes en paquet 
(filets olfactif:,) partent vers les centres (Al, 2). 
Ces neurones sont regulierement renouveles a 
partir des cellules basales (cycle de 30-60 
Jours). Ils repondent a un grand nombre de sti¬ 
muli agressifs (par ex. aux vapeurs acides ou 
ammomaquees) perqus au niveau des terminai- 
sons libres (nerf trigemine) situees au niveau de 
la muqueuse nasale. 

Les substances odorantes sont de petites mole¬ 
cules (M r 15-300) qui parviennent avec l'air ins¬ 
pire (phenomene accentue par le reniflement) 
jusqu'a la region olfactive ou elles vont se distri- 
buer sur les couches olfactives, et se fixer a leur 
proteocapteur sur la membrane ciliaire. Ces der- 
niers sont codes, chez l'homme, par une gigan- 
tesque famille de genes (500-750 genes reparti 
sur l'ensemble des chromosomes) ; chaque 
recepteur sensoriel n'etant vraisemblablement 
l'expression que d'un seul gene. Environ 40% de 
ces genes n'expriment qu'une partie de leur 
sequence, ce qui permet de faire ressortir environ 
200 - 400 types de capteurs differents. Ceux-ci 
se lient ensemble a la proteine G(=G ) (B et 
p. 274 et ss.), ce qui augmente ia conductance 
cationique de la membrane du recepteur, cree un 
flux entrant de Na 1 ' et de Ca 2+ et depolarise la cel¬ 
lule. 

Specificite des capteurs olfactifs (A3). Les 
qualites specifiques des proteines moleculaires 
de structure reconnaissent les structures des 
substances odorantes. 

Le capteur 17 du rat par ex est sensible au n-octane- 
aldehyde maisjamais a l'octanol m a l'acide octanoique 
ou a l'aldehyde qui, compare au n-octanal possede res- 
pectivement plus de deux groupements methyl en 
inoins ou en plus Grace aux liaisons aromatiques, un 
type de capteur peut par ex substituer un groupement 
en onho, meia ou para par un autre ayant la meme lon¬ 
gueur que celui du groupement deplace Grace aux dif¬ 
ferents groupements constituant sa molecule, une 
substance odorante est en mesure d'exciter plusieurs 
types de capteurs olfactifs (par ex A3, en bas a droite). 
Les fleurs de jasmin ou le vin renferment respective- 
ment une douzaine et une centaine de substances odo¬ 
rantes Leur odeur est de ce fait un ensemble complexe 
de sensations (integrees par le cortex olfactif) 

Voies olfactives (A2). Les axones quittant les 
differents capteurs (environ 10 3 ) situes dans 
l'epithelium sensitif prennent contact a l'interieur 
du bulbe olfactif dans sa region glomerulee avec 


les dendrites primitifs des cellules mitrales et a 
panache (CM, CP). La region glomerulee est par 
consequent un centre de convergence olfactive au 
niveau duquel les signaux provenant d'un meme 
type de capteurs se rassemblent et conver¬ 
gent. Les differentes proteines sensorielles, per- 
mettent par ailleurs de connaitre aquelles cellules 
glomerulaires les axones qui lui parviennent se 
rattachent. Les cellules penglomerulaires et nra- 
nuleuses se reunis sent avec les CM et CP et les 
inhibent (A2). Les CM s'autostimulent par l'in- 
termediaire de synapses reciproques (A, «+/-») 
faisant intervenir les cellules periglomerulaires et 
granuleuses, et sont d'autre part inhibees, par l'in- 
termediaire de voies efferentes venant du cortex 
primaire olfactif et du noyau olfactifcontrolatrral 
anterieur (A2, voies en violet). Ces circuits ien- 
dent possible Y autoinhibition et Xinhibition late- 
rale (contraste) de meme que la desinhibition par 
les centres superieurs. Les axones des CM se 
projettent (a) via la commissure anterieure et 
apres inversion au niveau du noyau olfactif ante¬ 
rieur, sur le bulbe controlateral des CM et (b) \ia 
1 efaisceau olf act if, au niveau du cortex olfcn t if 
primaire (cortex prepynforme, tubercules olLu.- 
tifs, noyau corticalo-amygdalien). L'ensemNe 
des stimulations olfactives parviennent h\'h\pu- 
thalamus (p. 330) et au systeme limhique (no\au 
amygdalien : composante emotionnelle), a la for¬ 
mation reticulee et, soit via le thalamus soit de 
maniere directe, jusqu'au neocortex (cortex orbi- 
tofrontal). 

Seuils de perception. II suffit de 4 • 10' 15 g 
de methyl-mercaptan (contenu dans Tail) par 
litre d'air pour donner l'impression que «qa 
sent quelque chose » (perception ou seuil absolu 
de perception). Pour une concentration de 2 • 
10 -B g/1, la substance est reconnue (seuil de 
reconnaissance). Ces perceptions liminaires 
dependent de l'humidite et de la temperature de 
fair et sont, pour d'autres substances 10'° fois 
elevees. Le seuil differentiel DI/I (p. 352) de 
0,25 est relativement eleve. L'adaptation (C) 
est probablement due a une desensibilisation 
chimique des recepteurs, par ex. une adaptation 
neuronale. 

Les fonctions de l'odorat sont par ex. ; 1. le 
declenchement des secretions salivaires et gas- 
triques en presence d'odeurs agreables et, inver- 
sement, la mise en garde contre des aliments 
avaries par des odeurs deplaisantes, 2. la sur¬ 
veillance de I'hygiene corporelle (odeurs de 
sueur, excrements), 3. la reconnaissance d’in¬ 
formation sociale au travers d'odeurs reconnues 
comme «familiales» ou «etrangeres», etc 
(p. 330), 4. l'influence sur le comportement 
sexuel et 5. les influences sur l'affectivite en 
general (sentiment d'envie et de degout par ex.) 
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Tableau 12,16 Olfaction 
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Equilibration 

Les trois canaux semi-circulaires, situes perpendicu- 
lairement les uns par rapport aux autres (Al), compor- 
tent chacun une ampoule dont la Crete {proeminence 
ampullaire, A2) est porteuse de cellules sensorielles 
secondaires ( cellules ciliees), dont les longs prolonge- 
ments (oils, A3) sont englobes dans la cupule (A2). Ces 
cellules comportent un long kinocil au niveau du pour- 
tour cellulaire et environ 80 autres stereocils longs et 
plus menus dont les pointes se lient aux longs cils voi- 
sins lors de mouvements vers la gauche (A3). 

Canaux semi-circulaires. Lorsque les cils 
sont au repos, les cellules ciliees liberent un 
transmetteur (glutamate) qui genere la transmis¬ 
sion d'un PA (PAs) dans les fibres nerveuses se 
dirigeant vers le ganglion vestibulaire. La rota¬ 
tion de la tete entraine simultanement un mouve- 
ment automatique des canaux semi-circulaires. 
Du fait de l'inertie de Vendolymphe qu'ils 
contiennent, un bref courant apparait dans la 
cupule; celui-ci courbe les stereocils et les dirige 
dans le sens du gradient de pression (A2). Tous 
les cils suivent le meme mouvement ce qui, par 
un processus inconnu, modifie la conductance 
des cations au niveau des cils. Lorsque la cour- 
bure des stereocils dans la direction des kinocils 
augmente, la conductance des ions K + , Na + et 
Ca 2+ se modifie et un courant ionique entrant 
s'instaure (entre l'endolymphe et les cellules 
ciliees existe un gradient electrochimique pour 
ces 3 ions; v. p. 366). La cellule se depolarise, les 
canaux Ca 2+ s'ouvrent, la liberation du glutamate 
et la frequence des PA augmentent. Le pheno- 
mene inverse se produit lorsque les cils se cour- 
bent dans le sens contraire. La fonction des 3 
canaux semi-circulaires est de mesurer les acce¬ 
lerations angulaires lors d'eventuels mouve¬ 
ments rotatoires (stimulus adequat) de l'axe de la 
tete dans l'espace (signes de tete, rotations et 
inclinaisons de cote de la tete). Comme les mou¬ 
vements normaux de la tete ne durent pas plus de 
0,3 s (acceleration => deceleration), l'excitation 
precoce et de proche en proche des canaux semi- 
circulaires genere une nouvelle vitesse rotatoire. 

Lorsque le corps subit une rotation prolongee a 
vitesse constante la difference depression disparait. Lors 
de la deceleration du mouvement giratoire, un nouveau 
gradient de pression s'etablit dans l'autre direction : 
l'augmentation de deformation des cils au debut du mou¬ 
vement giratoire augmente la frequence des PA; l'in- 
verse se produira lors de l'arret. Cette stimulation 
provoque des vertiges et un nystagmus (v. ci-dessous). 

Maculae. Les cils des saccules et ulricules 
situes sur les maculae (Al, 4) baignent dans une 
couche gelatineuse (A4) enrichie de cristaux 
relativement lourds de carbonate de calcium 
342 (otolithes; densite - 3,0). Ceux-ci deplacent la 
membrane otolithique et done les cils qu'elle 


contient (A4), d'une part en raison de leur iner- 
tie lors de mouvements cephaliques alternes 
d'autre part en raison du changement de direc¬ 
tion de Vattraction terrestre lors de modifica¬ 
tions de la position de repos de la tete. Les 
maculae ont pour fonction de detecter (a) des 
mouvements lineaires (mouvements de transla¬ 
tion) et aussi (b) les deviations de la position de 
la tete par rapport a la verticale. 

Connexion avec les centres. Les neurones 
bipolaires du ganglion vestibulaire acheminent 
l'excitation vers les noyauxvestibulaires (A, B). 
De la partent des voies tres importantes qui vont 
atteindre, de maniere controlaterale, les noyaii\ 
des muscles oculomoteurs du cervelet (p. 326). 
des motoneurones de la musculature squelettique 
et du gyrus postcentral (siege de 1’orientation 
spatiale consciente). Les reflexes vestibulaires 
ont deux fonctions: (a) le maintien de l'equilibre 
corporel (motricite posturale; p. 328) et (b) la 
Constance d'une perception visuelle correcte» 
du monde environnant, nonobstant les mou\c- 
ments du corps et de la tete (motricite oculaire. B 
et p.360). 

Par ex. l'inclinaisonbrutale d'un plan sur lequel est 
place un sujet (C) produit une excitation vestibulaire 
qui entrainera une forte extension du bras et de id 
cuisse du cote aval (reaction de soutien) et une flexion 
du bras du cote amont (C2). Un malade souffrant de 
troubles de l'equilibration ne pourra pas reagir et per- 
dra l'equilibre (C3). 

Etant donne que le vestibule est incapable, 
seul, de distinguer si l'origine d'un mouvement 
provient de la tete ou du corps entier (sensibilite 
motrice), les informations en provenance des 
propriocepteurs de la musculature du cou ainsi 
que les informations visuelles seront prises en 
compte par les noyaux vestibulaires. Les effe- 
rences se dirigent des deux cotes vers les noyau\ 
des muscles oculomoteurs et chaque deviation 
de la position de la tete sera immediatement cor- 
rigee par des mouvements de compensation d \ 
•yeux (B). Ce reflexe vestibulo-oculaire faciliie 
considerablement Vorientation dans l'espace. 

L'exploration clinique de l'appareil vestibulaire 
peut etre realisee a partir de ses effets sur la motnc e 
oculaire. Lorsqu'un sujet, soumis a une epreuve \ 
rotation sur son axe vertical (fauteuil tournant) pendam 
environ 1/2 min estbrutalement arrete dans son mou\' 
ment, la stimulation du canal semi-circulaire honzoni il 
provoque un nystagmus postrotatoire : les yeux 
deplacent horizontalement et lentement dans la dire', 
lion du mouvement, puis reviennent par une secousse 
rapide a leur position initiale, la rotation vers la drone 
produit un nystagmus vers la gauche et inversement 
(p. 360). La stimulation calorique adequate par de l'e.iu 
froide (30 °C) ou par de l'eau chaude (44 °C) du can.il 
semi-circulaire horizontal entraine un nystagmus calo 
rique et permet une exploration bilaterale de l'appami 
vestibulaire. 
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Structures de I'oeil, secretion 
lacrymale, humeur aqueuse 

La lumiere incidente traverse l'appareil 
optique de I'oeil, a savoir la cornee, Vhumeur 
aqueuse, le cristallin et le corps vitre (A) avant 
d'atteindre les photorecepteurs de la retine. Cet 
appareil projette sur la retine une image (renver- 
see) reduite du monde environnant. La transpa¬ 
rence, l'integrite de la forme et la regularity de 
la surface de chacun des elements de cet appa¬ 
reil optique sont autant de conditions requises 
pour une bonne qualite d'image. Au niveau de 
la cornee, ce role est essentiellement rempli par 
le liquide lacrymal. Celui-ci est secrete par les 
glandes lacrymales (situees dans l'angle 
supero-exteme de l'orbite) et repandu sur la sur¬ 
face de I'oeil (formation identique a celle de la 
salive elementaire; p. 236) grace aux battements 
reflexes des paupieres. Son ecoulement vers la 
cavite nasale se fait a travers les deux canaux 
lacrymaux (situes a la commissure des pau¬ 
pieres superieure et inferieure; B) et le sac 
lacrymal. Le liquide lacrymal ameliore les pro- 
prietes optiques de la cornee en comblant ses 
irregularites; il entraine les poussieres, les gaz 
toxiques, etc., protege la cornee de la dessicca- 
tion (troubles visuels) evitant ainsi son opacifi¬ 
cation. II renferme notamment du lysozyme 
mais aussi de Timmunoglobuline A (p. 98 
et 232) qui assure la defense contre les germes 
et sert de lubrifiant pour les paupieres. Les 
larmes sont en outre l'expression de l'emotion. 

Grace a ses fibres musculaires, circulaires et 
radiaires, l'iris controle l'entree de la lumiere 
dans I'oeil (A; p. 353 Cl). Les muscles constric- 
teur et dilatateur de la pupille sont respective- 
ment responsables de la constriction (myosis) et 
de la dilatation pupillaire (mydriase). La dilata¬ 
tion de la pupille resuite d'une stimulation adre- 
nergique, sa constriction d'une stimulation 
cholinergique. 

Le globe oculaire (ou bulbe oculaire) 
conserve sa forme d'une part grace a son enve- 
loppe, la sclere (ou sclerotique ; A, C) et d'autre 
part grace au maintien d'une pression intra- 
oculaire plus elevee que la pression des milieux 
environnants (valeur normale 15-22 mmHg). 
Ces conditions de pression sont essentiellement 
remplies grace a un equilibre entre la produc¬ 
tion et T ecoulement de l'humeur aqueuse (C). 
Ce liquide est secrete par les proces ciliaires 
dans la chambre posterieure de I'oeil (les meca- 
nismes de transports ioniques actifs et l'anhy- 
drase carbonique sont essentiels a cette 
secretion) puis s'ecoule a travers la chambre 
anterieure de I'oeil et le canal de Schlemm vers 


le systeme veineux. La totality de l'humeur 
aqueuse est renouvelee en environ 1 heure. 

Cet ecoulement peut etre entrave dans certaines condi¬ 
tions, par ex. lorsque la contraction du muscle dilata¬ 
teur de la pupille comprime le canal. Cela entraine une 
augmentation de la pression intraoculaire (glau. 
come), provoquant des douleurs et des lesions reti- 
niennes. Le traitement medicamenteux du glaucome 
aigu vise a freiner la production d'humeur aqueuse (par 
ex. au moyen des inhibiteurs de l'anhydrase carbo¬ 
nique) et areduire le diametre pupillaire. 

Le cristallin est suspendu par les fibres de la 
vinula (C). Lors de la vision au loin (accommo¬ 
dation pour la vision au loin), ces fibres se ten- 
dent, aplanissant ainsi la courbure du cristallin 
(surtout celle de sa face anterieure; D, en haut), 
Lors de la vision de pres (accommodation pour 
la vision de pres), les fibres de la zonula se rela- 
chent suite a la contraction des muscles ciliaire 1 , 
et le cristallin reprend, grace a son elasticity, sa 
courbure initiale (D, en bas et p. 346). 

La face interne du globe oculaire est tapis see 
tres loin vers l'avant par la retine, sauf au niveau 
de la zone d'emergence du nerf optique (papille 
du nerf optique ; A). En face de l'orifice pupil¬ 
laire, la retine presente une legere depression 
(fovea centralis; A). La retine de I'oeil comporte 
les couches suivantes (de l'exterieur vers l'inte- 
rieur, E) : les cellules de Vepithelium pignii'n- 
taire, les photorecepteurs (batonnets et cones), 
les cellules horizontales, les cellules bipolaires, 
les cellules amacrines et les cellules ganglion- 
naires. Les prolongements centraux (environ 
10 6 ) de ces dernieres partent du globe oculaire et 
constituent le nerf optique (p. 335 et ss.). 

Photorecepteurs. Les batonnets et les cones 
comportent differentes parties ou segments, une 
couche exteme sensible a la lumiere, une mince 
piece de transition (contenant un cil) et enfin la 
partie principale des cellules sensorielles (situee 
a Yinterieur) (p. 349, Cl). La partie interne est 
constitute des organites cellulaires normaux et 
etablit un contact synaptique avec les cellules 
suivantes. Les pigments photosensibles sont 
contenus dans les 800 disques membranaires 
(environ) des segments externes des batonnets 
de meme que dans la membrane plasmique 
invaginee (en forme de peigne) des cones 
(p.348). 

Les couches externes sont regenerees habituellement 
de la maniere suivante : les disques membranaires sont 
repousses vers le sommet tandis que les nouveaux 
se forment sur la rangee interne. Les vieux disques 
sont phagocytes par Xeptiheitumpigmentaire. ceux des 
batonnets le sont en fait le matin, ceux des cones le soir. 
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Appareil optique de l'ceil 

Physique. Les rayons lumineux sont refractes lorsqu'ils 
passent d'un milieu aerien dans un autre milieu Si la 
surface de separation entre les deux milieux est sphe- 
nque (dioptre sphenque), il se forme une image, c'est-a- 
dire que les rayons qui divergent a partir d'un point objet 
se rejoignent en un point image de l'autre cote du 
dioptre Un tel systeme optique simple (A) possede un 
foyer anterieur ou foyer objet (dans 1 air) (Fj mfoyer 
paste rieur ou foyer image (F p ), un point principal (H) et 
un centre (C) (NdT pour informations complemen- 
taires, voir un livre de physique) Les rayon-, emis par 
une source tres eloignee (») peuvent etre considers, 
comme par alleles, S'ils penetrent parallelement a Vaxe 
optique de l'ceil, ils se rencontrent en F, (Al, point 
rouge) S ils penetrent en biais ils se projetteront en 
dehors de F mais dans le meme vlan (planfoial) (Al, 
point violet) Les rayons emis par une source rapprochee 
n etant pas paralleles se projettent en dehors du plan 
focal, en arriere de celui-ci (A2 points vert et brun) 
L'appareil optique de l'ceil comporte plu- 
sieurs dioptres et plusieurs milieux l'ensemble 
constitute la dioptnque de l'ceil On peut simpli¬ 
fier un tel systeme et l’assimiler a un systeme 
optique simple («ceil reduit») Lorsque l'ceil 
regarde un objet donne (Obj), les rayons passent 
par le centre optique C, puis divergent a nou¬ 
veau (angle a) jusqu'a ce qu’ils atteignent la 
retine ou ils produiront une image (Im, A2) 

Grace a ces constatations il est possible de calculer 
que 2 points, separes de 1 mm (tan a = 1/3000 , a = 
0,0175° - 1 ) et eloignes de 3 m, seront representes sur la 
retine et eloignes 1 un de l'autre de 5 u.m (p 348) Lorsque 
la vision est normale ces deux points peuvent etres dis- 
tingues nettement parce que, sur ces 5 um de fovea on 
trouve 3 batonnets dont les 2 situes exterieurement sont 
stimules alors que celui place au centre ne Test pas 
Lors de l'accommodation a distance, le fais- 
ceau de rayons paralleles issus d’un point objet 
eloigne formera en F une image punctiforme 
nette (Bl, point rouge) C'est en ce point F p que 
se situe la retine dans la vision de loin, les recep- 
teurs recevant ainsi une image nette Cet oeil 
«regle» pour la vision au loin verra de faqon 
floue un objet rapproche car l'image de cet objet 
se formera en arriere de la retine (Bl, points 
verts) Lorsque l'ceil accommode pour la vision 
de pres, la courbure du cristallin augmente, modi- 
fiant sa refringence (v ci-dessous), ce qui ramene 
dans le plan de la retine l'image d'un point rap¬ 
proche, cette image deviendra nette (B2, points 
verts) Mais l'oeil ne pourra plus voir nettement 
un point eloigne car F ne se trouvera plus dans le 
plan de la retine (B2, F’ p ) 

L appareil optique de l'ceil a une puissance de 
refraction (v ci-dessous) plus importante sur les bords 
346 que dans l'axe optique Cette aberration spherique 
peut etre minimisee par contraction de la pupille 


Le refringence ou «pouvoir» de refraction de 

l'oeil s'exprime en dioptries (D) Elle est egale a 
Vmverse de la distance focale anterieure (1/F) 
exprimee en m (distance F, - H = 0,017 m, 
lorsque l'oeil accommode pour la vision de loin, 
Bl) La refringence maximale de l’oeil au repos 
(vision a l'infini) sera done egale a 58,8 D (= 1 
0,017) tandis que la refraction pour la partie prin¬ 
cipal de l'oeil, air-bord de la cornee, est de 43 
dioptries Lorsque Y accommodation est maximale 
(chez un jeune homme normal), la refringence 
augmente d'environ 10-14 D Cette augmentation 
de refringence appelee amplitude d'accommo¬ 
dation (AmAc) se calcule a partir de la formule 
suivante 1/punctum proximum - 1/punctum 
remotum (m 1 = D) Le punctum proximum (PP) 
est la distance minimale a laquelle il est encore 
possible de voir distinctement, elle est de 
0,07-0,1 m chez le jeune homme Le punctum 
remotum (PR) c'est-a-dire le point le plus eloigne 
qui puisse etre vu distinctement est situe normale- 
ment a l’infini (oo) L'amplitude d'accommodation 
pour un PP de 0,1 m ou 10 D est egale a 0, car Ito 
= 0 L'amplitude d'accommodation diminue avec 
l’age en raison d'un durcissement du cristallin (50 
ans de 1 a 3,5 D) , il en resulte une presbytie 
(C1-C3) dans laquelle la vision au loin est conser- 
vee (Cl) mais qui necessite le port de verret cor 
recteurs convergents pour la vision de pres (C3) 
La cataracte est due a l'opacification du cristallin 
Si Ton procede a l'ablation chimrgicale du cristallin il 
faudra faire porter au sujet des verres correcteurs 
convergents (des verres de contact ou une lentille artifi 
cielle dans l'oeil) d'une puissance d au moins 15 D 
Dans la myopie, les rayons paralleles se projettent en 
avant de la renne (en general parce que le globe oculaire 
est trop long, C4) Le «punctum remoturo» se trouve 
alors rapproche (C5) La myopie peut etre comgee par 
une lentille (concave) divergente ( D), qui va faire diveiger 
les rayons paralleles comme s'ils provenaientdu punctum 
remotum (C6) (ex punctum remotum de 0,5 m lentille 
correctrice requise -2 D) Dans ce cas pour la vision de 
pres, le cristallin (comme chez le sujet normal) devra 
accommoder (C7) Dans l'hypermetropie, le globe ocu¬ 
laire est trop court et le sujet doit deja accommoder lors 
qu'il regarde au loin (C8) Une partie de son amplitude 
d'accommodation etant deja utilisee, son pouvoir de 
refraction ne suffit plus a la vision de pres (C9) Une ten 
tille convergente (+D) corrigera ce defaut (CIO et Cil) 
La courbure de la surface comeenne est souvent plus 
accentuee dans une direction (generalement la verticale) 
que dans une autre II en resuite une difference de refrac 
bon entre les deux plans si bien qu'un point apparait 
comme une ligne (un plan en dehors du focus) c est 
l'astigmatisme (regulier) Frequemment observe lors de 
la presbytie il peut etre corrige par des lentilles cvlin 
dnques Un astigmatisme irregulier avec des images 
deformees irregulierement est lie a des lesions (cicatrices) 
de la cornee il peut etre corrige par des lentilles de 
contact sphenaues, le liquide lacrymal situe en dessous 
de la lenulle compense les deviations de forme 
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Acuite visuelle, photorecepteurs 

L'acuite visuelle (vision) est la grandeur qui 
permet de mesurer les performances de l'ceil. 
Avec un bon eclairage , un ceil normal est 
capable de distinguer deux points separes au 
minimum de 1 minute (c’est-a-dire dont les 
rayons incidents forment entre eux un angle a 
de 1 minute : Y(= 1/60 degre) (A; p. 346). 
L'acuite visuelle (exprimee en minute d’angle 1 ) 
se mesure grace a la formule : 1/a. La valeur 
normale est de 1/1. 

En pratique, pour mesurer l'acuite visuelle, on utilise 
des tableaux (ototypes) portant des lettres de differentes 
tailles formees d'elements qui a la distance indiquee 
(par ex 5 m. A) sont vus sous un angle de 1'. Des 
anneaux peuvent remplacer les lettres (anneaux de Lan- 
dolt), ils comportent une ouverture qui est vue sous un 
angle de 1' (A) L'acuite visuelle se mesure par le rap¬ 
port entre la distance a laquelle le sujet perqoit cet objet 
de 1' (lettre ou ouverture de l'anneau) et celle a laquelle 
il devrait le percevoir Exemple l'emplacement de 
l'ouverture de l'anneau de droite (A) doit normalement 
etre per§u a une distance de 3,3 m Si tel est le cas, 
l'acuite visuelle sera de 3,3/3,3 = 1,0 (valeur normale). 
Si a une distance de 3,3 m le sujet ne reconnait que 
l'ouverture de l'anneau de gauche, l'acuite visuelle sera 
de 3,3/8,5 = 0,39 car l'ouverture de l'anneau de gauche 
est deja perque a 8,5 m par un ceil emmetrope 

Les recepteurs photosensibles de la retine sont 
constitues par 6 • 10' cones et environ 20 fois 
plus de batonnets (p. 345 E). Leur repartition 
sur la surface retinienne est inegale (Bl) : dans 
la fovea centralis, il n'y a que des cones; leur 
densite diminue rapidement du centre maculaire 
vers la peripherie de la retine alors que les 
batonnets sont plus nombreux dans une zone 
situee a environ 30° autour de la fovea. En allant 
vers la peripherie de la retine, leur densite dimi¬ 
nue et passe d'un maximum de 1,5 • 10 5 /mm 2 
jusqu'aune valeur d'environ 1/3. Il n'y a pas de 
photorecepteurs au niveau de la papille : c'est la 
«tache aveugle ». 

Pour regarder avec precision un objet pen¬ 
dant lajournee, on le fixe de telle sorte que son 
image se projette sur la fovea centralis. Le 
mouvement d'un objet situe a la peripherie du 
champ visuel provoque un reflexe en saccade 
(p. 360) de maniere a ce que cet objet se pro¬ 
jette sur la fovea centralis En dehors de la fovea 
centralis, l'acuite visuelle (v. ci-dessus) diminue 
rapidement (B2) et parallelement a la densite 
des cones (B2). L'adaptation de la retine a 
l'obscurite se fait par le moyen des batonnets 
(Bl, 2). Les cones servent par consequent a la 
perception des details (et a la vision des cou- 
■ “ leurs) dans une ambiance eclairee (vision photo¬ 


pique), alors que les batonnets permettent la 
vision (en noir et blanc) dans un environnement 
faiblement eclaire (vision scotopique, crepuscu- 
laire), c'est pourquoi il faut tenir compte d'une 
certaine baisse de l'acuite visuelle en vision cre- 
pusculaire (B2, acuite visuelle). 

Fonctionnement des recepteurs 

Les colorants visuels ou pigments visuels qui 
absorbent la lumiere sont contenus dans les 
cones et les batonnets (Cl) ; ils constituent, a 
l'image des enzymes ou des signaux molecu- 
laires, les intermediaries de la transformation 
d'un signal photopique en une excitation elec- 
trique des recepteurs : c'est la transduction 
photoelectrique. La membrane discale des 
batonnets contient de la rhodopsine (C2) 
Celle-ci est constitute en integralite d'une pro- 
teine membranaire, Yopsine, et d'une partie 
aldehydique, le ll-cis-retinal. Celui-ci se lie a 
un residu lysine qui va se fixer a l'opsine, l'en- 
semble etant stabilise dans la couche pigmen- 
taire apres combinaison reciproque avec deux 
acides amines. L 'excitation lumineuse provoque 
la reaction pholochimique primaire conduisant 
a la rhodopsine (duree : 2 • 10~ 14 s), qui consiste 
en une isomerisation du ] 1 -cw-retinal en all- 
rroni-retinal (C3). Si la lumiere necessaire est 
insuffisante, il se forme en premier lieu de la 
barthorhodopsine puis, grace a la lumirhodop- 
sine de la metarhodopsine 1 (en seulement 
10 -3 s) et enfin de la metarhodopsine II (Dl) 

La mefarliodopsine II (= MR II) reagit avec 
la G s -proteine (p. 274) ou transducine (= G-pro- 
teine) ; ensuite, apres remplacement du GDP par 
du GTP, celle-ci induit le detachement des sous- 
unites a 5 et PY du GTP (Dl). L'activation de 
1 ’ a s -GTP provoque uniquement 1' inhibiti on de 
la sous-unite (I pDK ) de la phosphodiesterase- 
GMPc , PDE (D2), ce qui entraine la diminution 
de l'activite inhibitnce du PDE et provoque ainsi 
la diminution de la concentration cytosolique de 
la guanosine-monophosphate-cyclique (GMPcl 
L'activation, par un quanta de lumiere, d'une 
seule molecule de rhodopsine contenue dans les 
batonnets peut provoquer l'hydrolyse du GMPc 
jusqu'a 10 6 mol/s grace a une amplification en 
cascade de l'activite enzymatique. 

Dans l'obscurite (D, a gauche) le GMPc se 
lie aux canaux canoniques (Na% £a 24 ') de la 
membrane cellulaire et les maintient ouverts si 
bien que les ions Na + et Ca 2+ penetrent dans \d 
cellule et la depolarisent a environ - 40 m\ 
(D3, 4). (Ce «courant d'obscurite» comporte 
aussi une sortie de K + de la partie interne du 
recepteur.) Le Ca 2+ entrant dans la cellule est 

p. 
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echange au niveau de la membrane plasmique 
puis est ensuite reejecte grace a une pompe 
Na + /Ca 2+ (p. 36) ; c'est la raison pour laquelle la 
concentration cytosolique de Ca 2+ [Ca 2+ ]. a 
l'obscurite est constante (entre 350-500 nmol/1) 
(D6). 

Lorsqu'un signal lumineux apparait, la 
concentration intracellulaire en GMPc diminue 
(D2) ce qui entraine la dissociation du GMPc 
des canaux cationiques ; ceux-ci se ferment. II 
s'ensuit une hyperpoiarisation d'environ 

• 70 mV : c'est le potentiel de recepteur (D, a 
droite). Ce potentiel de recepteur inhibe la libe¬ 
ration du glutamate a la base du recepteur (D5) 
ce qui provoque une variation du potentiel des 
neurones de la retine et par la suite un signal 
electrique (p. 354). 

Arret de la reaction lumineuse et cycles 
de regeneration 

• La rhodopsine (E2). Une rhodopsine-kinase 
(RK) participe avec la transducine (concentra¬ 
tion 100 fois plus elevee) a la liaison sur la MR 
II (E2, a droite). La liaison de la RK et de la 
MR II provoque la phosphorylation de la MR II 
dont l'affinite avec la transducine diminue, et 
augmente pour une autre proteine, I'arrestine. 
L'arrestine empeche la liaison ulterieure de la 
transducine sur la MR II, ainsi le all-trans-reti- 
nal se separe de l'opsine ce qui conduit a nou¬ 
veau a la dephosphorylation et a la formation 
d'une nouvelle quantite de 11-c/s-retinal. 

• Le all-trans-retinal (El) est transports des 
photorecepteurs dans l'epitheliumpigmentaire, 
puis reduit sous forme de all-trans-retinol, este- 
rifie et enfin a nouveau regenere en 11-ci's-reti- 
nal. Une fois retourne dans les photorecepteurs, 
le 1l-ci's-retinal se lie a l'opsine (E2). 

Le retinol est la vitamine A r Un manque chronique de 
cette vitamine ou de ses precurseurs (substances caroti- 
noides) empeche la synthese de rhodopsine et conduit a 
une mauvaise vision nocture (p. 352). 

• Transducine (E3). L’a 5 -GTP possede une 
activite ATPasique qui lui permet de scinder le 
GTP en GDP + P., ce qui suspend son activite. 
L’a 5 -GDP et la sous-unite pi' s'associent pour 
former la transducine. La regeneration de la 
transducine est acceleree par le GAP (GTPase 
activating protein). Une autre proteine, la phos- 
ducine, est phosphorylee lorsqu'on se trouve 
dans l'obscurite (D6) et dephosphorylee a la 
lumiere (D7). Dans ce dernier cas, la phosdu- 
cine se lie a la sous-unite py (D7, E3) ce qui 

350 bloque la regeneration de la trasnducine (role 
dans l'adaptation a la lumiere, v. ci-dessous). 


• PE®E. Pendant la regeneration de la transdu¬ 
cine, il y a liberation de T p ; celui-ci est a l'ori- 
gine ide l'inactivation de PDE (E3). 

♦ GIMPc. L'apparition d'un signal lumineux 
provoque la fermeture des canaux cationiques 
done l'arret de la fuite de Ca 2+ ; puis l'echange 
de 3 Na + /Ca 2+ se pour suit ce qui entraine une 
baiss^e de [Ca 2+ ] r Lorsque cette concentration 
atteint 100 nmol/1, la capacite du GCAP (guany- 
lyl cyclase-activating protein) de fixer 4 ions 
Ca 2+ disparait ce qui provoque l'activation de la 
guan ylylcyclase, laquelle permet une nouvelle 
synthiese de GMPc. La concentration en GMPc 
augmente a nouveau, les canaux cationiques 
s'ouivrent et le recepteur est pret a recevoir un 
nouv eau signal lumineux. Ce cycle du Ca 2+ a un 
effet retroactif negatif sur la synthese de GMPc. 

Ions Ca 2+ et adaptation des recepteurs 
(v. aussi p. 352) 

Dans un environnement sombre, la [£a 21 '], est 
augmentee, ce qui favorise la liaison Ca 2+ -cal- 
nwduline (p. 36) et de ce fait la phosphorylation 
de la phosducine (D6) via la voie de l'AMPc et 
de 13 phosphokinase. En environnement clair 
(faible [Ca 2+ l j ), la phosducine est dephosphory¬ 
lee et la regeneration rapide de tansducine est 
inhit>ee (D7, E3). A la lumiere, la phosphoryla¬ 
tion du MR II est acceleree par l'intermediaire 
d'une autre proteine liee au Ca 2+ , la recoverine 
(E2). Ces deux mecanismes montrent le role 
important du Ca 2+ dans l'adaptation des recep¬ 
teurs (p.352). 

B ien que les cones possedent un equipement 
enzymatique et des substances analogues aux 
batonnets pour emettre des signaux, ils sont 100 
fois moins sensibles a la lumiere que ces der- 
niers ; c'est aussi la raison pour laquelle ils ne 
peuvent percevoir an rayon lumineux unique. 
Ceci est probablement lie au fait que la reaction 
dans les cones est inactivee plus rapidement. 
Compare a la rhodopsine des batonnets, les trois 
types de pigments des trois sortes de cones (11- 
cit-retinal lie a trois differentes opsines) n'ab- 
sorbent chacun qu'une part du spectre lumineux 
(p. 357 E). Ce mecanisme est fondamental pour 
la vision des couleurs (p. 356). 
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Tableau 12.21 Stimulation des photon 
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Adaptation de Tail a des niveaux 
d'eclairement differents 



L'oeil humain peut perc;voir un stimulus lumi- 
neux aussi faible qu’uie petite etoile dans le 
ciel. Par ailleurs, il peu apprecier des eclaire- 
ments aussi intenses qie ceux d'un glacier en 
plein soleil. L'appreciaton d'eclairements aussi 
extremes (1 : 10 12 ) n'est possible que grace a 
l'adaptation de l'oeil ah differences de lumi¬ 
nosity. Lorsqu'un sujetdont l'oeil est adapte a 
une lumiere diurne noimale penetre dans une 
piece faiblement eclaiiSe, il commence par la 
trouver totalement obscare, cette faible lumino¬ 
sity se situant alors en des sous du seuil de sensi¬ 
bility de son oeil. Au bout de quelques minutes, 
son seuil de sensibilite l'etant abaisse, il distin- 
guera l'amenagement dr la piece. L'observation 
des etoiles par ex. necessite une adaptation 
encore plus longue. L'idaptation a l'obscurite 
n'atteint son maximum qu'au bout de 30 minutes 
environ (A). L’intensite minimale per£ue a ce 
moment-la constitue le seuil absolu de sensibi¬ 
lite de l'oeil (dans les courbes A et B on lui a 
attribue la valeur 1). 

Chez le sujet normal la courbe d'adaptation 
retinienne a l'obscurile en fonction du temps 
presente une cassure pour une intensite situee 
autour de 2000 fois le seuil absolu (A, courbe 
bleue). C'est la qu'est atteint le seuil des cones 
(« seuil de la vision diurne »). La seconde partie 
de la courbe traduit V adaptation quelque peu 
retardee des batonnets (\ courbe violette). Chez 
un sujet achromate, sujet qui ne voit pas les cou- 
leurs (« monochromatie des batonnets »), on 
n'obtient que cette seconde partie de la courbe 
alors que la courbe qui traduit l'adaptation isolee 
des cones (A, courbe rouge) caracterise le sujet 
qui ne voit pas la nuit (tiemeralopie p. 350). 

Seuil differentiel (= capacity a distinguer 
deux intensites lumineuses voisines). La notion 
de seuil differentiel de l'oeil est aussi importante 
dans la vision. Soit 1 et i' deux intensites tres 
proches l'une de l'autre et differenciables par 
l'oeil; le seuil differentiel absolu AI se mesure 
par 1 -1'. Le seuil differentiel relatifest AI/I; il 
est relativement constant pour une stimulation 
de valeur moyenne (relation de Weber). Le seuil 
differentiel le plus bas egal a 0,01 (le discerne- 
ment est particulierement bon) est observe pour 
une intensite ambiante optimale (egale a envi¬ 
ron 10 9 fois le seuil absolu; B). Le seuil diffe¬ 
rentiel relatif s'eleve considerablement lors 
de l'adaptation a l'obscurite ; il s'accroit egale- 
ment pour des eclairements ambiants plus 
intenses. Le port de vwres solaires aura alors, 
entre autres effets, celui d'abaisser ce seuil dif¬ 
ferentiel. 


Le systeme oculaire dispose de differents 
mecanismes d'adaptation aux variations de 
l'eclairement ambiant (C) : 

• La pupille est capable, par un mecanisme 
reflexe, de modifier dans un rapport de 1 a 16 la 
quantite de lumiere penetrant dans l'oeil (Cl) 
Elle est plus ouverte a l'obscurite qu'a ]a 
lumiere. Le role principal de cette reaction 
pupillaire est d'adapter l'oeil a une variation 
brutale de l'eclairement ambiant (reflexe pupil 
laire;p.358). 

+ La sensibilite des photorecepteurs est de 
nature chimique et depend de la quantite de 
lumiere re£ue (C2). Un eclairement intense 
diminue pendant longtemps la concentration 
cytosolique en Ca 2+ des photorecepteurs, ce qui 
provoque par l'intermediaire de la recovenne et 
de la phosducine une moindre disponibilite de 
la rhodopsine ou de la transducine (p. 348 et s.) 
Ainsi, la reduction de leur concentration dimi¬ 
nue la probability de rencontre d'une molecule 
de rhodopsine avec la lumiere (photons), done a 
la metarhodopsine II d'atteindre la transducine. 
par contre, dans une ambiance faiblement eclai- 
ree, les concentrations en rhodopsine et transdu¬ 
cine augmentent si bien que les photorecepteurs 
sont tres sensibles a la lumiere. 

+ La sommation spatiale constitue un meca¬ 
nisme d'adaptation extremement puissant pour 
l’oeil; la surface retinienne (e'est-a-dire le 
nombre de photorecepteurs) a partir de laquelle 
une fibre du nerf optique est activee depend de 
l'etat d'adaptation (C3). Cette sommation spa¬ 
tiale augmente a l'obscurite et diminue a la 
lumiere (p. 354). 

+ Des stimulis brefs d'intensite infraliminaire, 
peuvent devenir supraliminaires et declencher 
un potentiel d'action (PA) lorsqu'on augmente 
leur duree (si l'oeil les fixe plus longtemps). 
C'est la sommation temporelle (C4). Le pro- 
duit, intensite de la stimulation x duree de la sti¬ 
mulation est egal a une constante. 

Une adaptation «locale » est observable lors 
de ce qu'on appelle le contraste successif. Si 
l'on fixe le centre d'une image en noir et blanc 
(D) pendant environ 20 s, les parties noires 
apparaissent plus claires que l'environnement 
lorsque le regard se porte rapidement sur une 
page blanche : ceci est du a un accroissement de 
sensibilite dans les plages retiniennes corres- 
pondantes. 
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Traitement retinien des 
stimulations visuelles 

Les phorecepteurs ont un potentiel membranaire 
d'environ - 40 mV dans l'obscurite. Lors d'une 
stimulation photonique, une hyperpolarisalion se 
cree de maniere brutale dans les cones et en pente 
plus douee dans les batonnets. Ce potentiel de 
recepteur (A, a gauche), de l'ordre de -70 mV, 
est la consequence d'une diminution de la 
conductance membranaire des cellules senso- 
rielles visuelles au ions Na + et £a 2 * (p. 348 et s.). 
Comme dans d'autres cellules sensorielles, pour 
une large gamme d'intensites, l'amplitude de ce 
potentiel recepteur est proportionnelle au loga- 
rithme du quotient intensite du stimulus/seuil de 
I'intensite du stimulus (relation de Fechner). Le 
potentiel de recepteur diminue la liberation de 
glutamate par le recepteur. Selon l'importance de 
ce signal au niveau de la retine, on peut percevoir 
si le signal entrant est direct ce qui permet la 
vision photopique ou s'il provient de maniere 
«laterale» ce qui permet la vision scotopique. 
Les potentiels d'action se forment uniquement 
dans les cellules ganglionnaires (A, a droite) tan- 
dis que les potentiels des autres neurones de la 
retine (A, au milieu) dependent du changement de 
pente de Vamplitude du signal et sont transmis en 
partie de maniere electrotonique (p. 48 et s.) grace 
aux courtes distances existant dans la retine. 

Le signal entrant «direct» peut, depuis les cones, 
emprunter deux directions, l'une via les cellules bipo- 
lairef-On qui sont depolarisees par la lumiere (inversion 
du signal electrophysiologique) et stimulent egalement 
les cellules gang!ionnaires-On qui leur font suite (A), 
l'autre via les ceiiuU'', bipolaires-Ojfqw sont hyperpola- 
nsees par la lumiere entrainant alors l'inhibition des cel¬ 
lules ganglionnaires-Off qui leur font suite. Le signal 
entrant «lateral» peut de la meme maniere emprunter le 
chemin suivant: batonnets -> batonnets-cellule bipolaire 
-> batonnets-cellule amacrine —> cellule bipolaire-On ou 
Off =* cellule ganglionnaire-On ou Off. Les groupes 
batonnets-cellules bipolaires ou batonnets-cellules ama- 
cnnes peuvent etre depolarises par la lumiere. Enfin, les 
cellules bipolaires-Off peuvent etre inhibees par l'inter- 
mediaire d'une synapse chimique et les cellules bipo- 
iaires-On stimulees par une synapse electrique (p. 50). 

Lorsqu'un signal lumineux arrive sur une cel¬ 
lule ganglionnaire-On il genere un potentiel d’ac¬ 
tion (PAs, A, a droite) dont la frequence croit 
proportionnellement a l'amplitude du potentiel 
recepteur. Lorsque Ton enregistre (microelec¬ 
trodes), des PAs d'une cellule ganglionniare-On, 
on peut, en utilisant des stimuli adequats, delimi¬ 
ter la surface retinienne a partir de laquelle des 
influences excitatrices ou inhibitrices s'exercent 
sur cette cellule en fonction de la frequence des 
PAs. Cette surface est appelee champ recepteur 
(CR) du neurone. En etat d'adaptation a la 


lumiere, les CR des cellules ganglionnaires de la 
retine sont concentriques et se composent de 2 
regions distinctes : un centre et une periphery 
annulaire (B). L'eclairement du centre entraine 
une augmentation de fequence des PA des cel¬ 
lules ganglionnaires-On (Bl) alors que l'eclaire- 
ment de la peripherie la reduit; l'interruption de la 
lumiere provoque egalement une excitation (B2)., 
Ce type de CR est appele champ a «centre On». 
Les CR des cellules ganglionnaires-Off reagissent 
de maniere inverse par champ a «centre 0ff» 
(B3,4). Cette organisation fonctionnelle des. CR 
est due aux cellules horizontales (p. 344). Pour 
cela, l'information provenant des photorecepteurs 
des CR de la peripherie est inversee alors que 
celle des recepteurs du centre est normale. Cette 
reaction antagoniste du centre et de la peripherie 
du CR accroit le contraste du stimulus : au 
niveau d'une frontiere clair-obscur, la partie 
sombre sera perque plus sombre alors que la par- 
tie claire paraitra plus claire. Si l'ensemble du CR 
est eclaire, l'information en provenance du centre 
sera privilegiee. 

Un cercle gris par ex. apparaitra plus sombre 1 sur 
une plage blanche et plus clair sur une plage sombre : 
c'est le contraste simultane (C, a gauche). Si Ton 
regarde les grilles noir/blanc, blanc/noir (C, a droite), 
les zones d'intersection de la grille blanche paraitront 
plus sombres alors que celles de la grille noire parai¬ 
tront plus claires. Cette illusion est due a un moindre 
contraste en ces points et peut etre expliquee par ta sti¬ 
mulation effective perque («somme algebrique» des 
excitations) a l'interieur du CR (C, au milieu). 

Lors de 1'adaptation a l'obscurite, le centre 
du CR augmente aux depens de la peripherie qui 
tend a disparaitre. II en resulte une sommation 
spatiale accrue (p. 353 C3) qui s'accompagne 
d'une reduction simultanee du contraste et done 
de l'acuite visuelle (p. 349 B2). 

Ceci est valable egalement pour les cellules 
ganglionnaires (type fi; p. 358) et de maniere plus 
large pour les cellules des voies visuelles, dont les 
CR a la lumiere rouge et verte (ou bleue etjaune) 
ont des effets excitateurs opposes (p. 357 E). La 
theorie des couleurs complementaires (theorie 
de Hering) se trouve actualisee a ce niveau sur le 
plan fonctionnel. Dans le domaine de la percep¬ 
tion chromatique, il enresulteraune augmentation 
du contraste (augmentation de la saturation des 
couleurs; p. 356). Si Ton fixe par ex. une page 
multicolore (p. 359 C) pendant environ 1/2 min et 
que Ton porte ensuite son regard sur une page 
neutre, on voit apparaitre les differentes couleurs 
• complementaires (contraste colore success#)* 

Des CR de formes differentes peuvent etre miS'en 
evidence au niveau de centres situes plus haut sur la 
voie visuelle (V,, Vy p. 358). La forme des stimuli 
lumineux (raies, aretes), leur longueur, leur orientation 
axiale et leur mouvement directionnel ont une grande 
importance a ce niveau. 
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Vision des couleurs 

Lorsqu'une lumiere blanche (lumiere solaire par 

ex.) traverse unprisme, elle se decompose en un 
spectre dont les couleurs vont du rouge au violet 
(couleurs de l'arc en ciel). Le rouge correspond 
en gros aux longueurs d'onde (X) comprises 
entre 650-700 run et le violet a celles comprises 
entre 400-420 nm (A). L'oeil est sensible a cette 
gamme de A,. La lumiere blanche peut s'obtenir 
sans que soient utilisees toutes les longueurs 
d'onde du spectre visible. II suffit de realiser un 
melange additif de deux couleurs particulieres 
(couleurs complementaires). Les lumieres 
orange (612 nm) et bleue (490 nm) constituent 
par ex. une paire complementaire. 

Un triangle des couleurs (B) ou une representation 
semblable (par ex. un tableau de couleur normale, 
norme DIN 5033) visualise ce phenomene : le spectre 
visible est represente sur les deux cotes opposes a I’hy- 
puthenuse et en son centre figure un point appele 
«blanc». Toute droite passant par ce point coupe les 
cotes du triangle a hauteur des paires de couleurs com- 
pementaires (par ex. 612 et 490 nm, B). Le melange 
additif de quantites a peu pres egales de rouge et de vert, 
donne une impression dejaune (C). Avec une propor¬ 
tion plus importante de rouge, on obtiendrait de 
l'orange, avec une plus forte proportion de vert on aurait 
du vert-jaune done des couleurs situees entre le rouge et 
le vert sur les cotes du triangle. 11 en est de meme pour 
un melange de vert et de violet (B et C) dont la combi- 
naison donne une teinte pourpre qui n'est pas une cou¬ 
leur spectrale (B). Cela signifie qu'a partir de 
proportions differentes des trois couleurs du spectre 
(conformement a ce qui a ete dit plus haut, le rouge 
[700 nm], le vert [546 nm] et le bleu [435 nm]), on peut 
realiser toutes /e.i autres couleurs ; la couleur blanche 
peut egalement s'obtenir soit a partir des trois couleurs 
fondamentales, soit a partir de nombreuses paires de 
couleurs complementaires. 

Au melange additif de couleurs (C) s'oppose le 
principe du melange soustractif de couleurs qui est 
utilise par ex. en peinture ou dans les filtres teintes en 
photographic. Une peinture jaune ou un filtrejaune 
absorbe la composante bleue de la lumiere blanche. 
Ainsi la couleur complementaire Jaune demeure. Si 
l'on melange du jaune et du rouge, le vert est egale¬ 
ment absorbe, ce qui produit de l'orange. 

La sensibilite chromatique des photore- 
cepteurs est conditionnee par Vabsorption de 
lumiere par les pigments visuels. La rhodopsine 
des batonnets (p. 348) responsable de la vision 
crepusculaire achromatique absorbe les lon¬ 
gueurs d'onde de la lumiere entre 400-600 nm 
et son maximum d'absorption (A max ) se situe 
vers 500 nm (El). La nuit la lumiere vert-bleu 
apparaitra proportionnellement plus claire et la 
lumere rouge plus sombre. La nuit, le port de 
356 lunettes rouges par ex. permet l'adaptation des 
batonnets a l'obscurite. Les cones permettent la 


vision diurne des couleurs. On en distingue 3 

types (El) : le pigment des cones-P absorbe de 
faqon maximale les petites longueurs d'onde 
comme la lumiere bleu-violet (A max = 420 nm), 
celui des cones-M absorbe les longueurs 
d’onde moyennes allant du bleu-vert au jaune 

(\nax = nm )’ ceml ^ es cones-G absorbe les 
grandes longueurs d'onde allant du jaune au 
rouge (A max == 565 nm). (Les courbes de sensibi¬ 
lite physiologique representees en El prennent 
en consideration l'absorption de la lumiere a 
travers le cristallin.) Les lumieres ultraviolette 
(X max < 400 nm) et infrarouge (A max >700 nm) 
ne sont pas visibles. 

Le rapport de ces trois types de cones (= vali¬ 
dity peripherique de la theorie trichromatique 
des couleurs) et leur transposition en un canal 
noir et blanc et un canal de couleurs inverse au 
niveau de la retine et du CGL (E2 et p. 354), per¬ 
mettent au cortex visuel (v. aussi p. 358) de 
reconnaitre non seulement les differentes cou¬ 
leurs, soit environ 200 tons differents de couleur 
(seuil absolu de discrimination spectrale de f- 
2 nm; D, courbe normale) mais egalement la 
saturation des couleurs (melange de gris). 

La perception des couleurs est plus complexe encore, 
car, par ex., un morceau de papier «blanc» apparait 
blanc non seulement si on l'observe en lumiere blanche 
(lumiere du jour) mais egalement en lumiere jaune 
(lampe a incandescence) ou meme en lumiere rouge. De 
meme, on ne voit pas differentes couleurs lorsqu'on 
regarde le cote ensoleille ou ombrage d'une maison. 
Cette Constance des couleurs est le resultat d'un meca- 
nisme retinien et cerebral de perception des signaux. 
Tout ceci est valable pour la Constance des grandeurs et 
des formes : sur la retine, l'image d'un homme place a 
200 m est beaucoup plus petite que celle d'un homme 
situe a 2 m; malgre cela nous le considerons comme de 
taille normale. Au niveau de ta retine, une table rectangu- 
laire n'aura pas la meme- forme selon qu'on l'a regarde 
de dessus (elle parrait vraiment rectangulaire) ou de cote 
(elle ressemble alors a un losange). 

Le daltonisme se caracterise par une absence ou 
une mauvaise discrimiination de certaines couleurs 
(seuil de discrimination chromatique eleve ; D). Cette 
deficience, le plus souvient hereditaire, touche environ 
9 % des hommes et 0,5 % des femmes. On distingue les 
protanopes (cecite au rouge), les deuteranopes (cecite 
au vert) et les tritanopes (cecite au bleu-violet). Dans le 
cas d'une deficience et mon d'une cecite totale aux cou¬ 
leurs, on parle de prot- (deuter-, trit-) anomalie. On 
teste la vision chromatiqme au moyen de planches chro- 
matiques ou bien d'un canomaloscope. Dans ce cas, L 
sujet doit, en melangeamt (v. ci-dessus melange additif) 
du rouge et du vert, obitenir un jaune bien precis. Un 
sujet protanomale par exi. utilisera une tres forte propor¬ 
tion de rouge alors qu'iun deuteranomale utilisera une 
trop grande quantite de vert. Par contre, un protanope 
appellerajaune tout ce (qui correspond a des longueurs 
d'onde superieures a 5210 nm. 
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Champ visuel, voies optiques et 
traitement du signal visuel dans le 
SNC 

On appelle champ visuel la portion de l'espace 
vue par un ceil immobile, la tete restant elle- 
meme immobile (Al). 

La mesure du champ visuel s'effectue grace a un 
perimetre constitue sur le principe d'un hemisphere 
creux au centre duquel se trouve l'oeil du sujet. Celui-ci 
devra signaler le moment ou il voit apparaitre ou dispa- 
raitre dans son champ visuel un signal lumineux arri- 
vant par le cote, par en haut, par en has, etc. Les 
scotomes sont des defaillances partielles dans l'aire du 
champ visuel. Ils peuvent etre provoques par des 
lesions siegant dans l'appareil optique (cataracte par 
ex.; p. 346), dans la retine ou le long des voies 
visuelles (v. ci-dessous). La tache aveugle (A) estun 
«blanc» dans le champ visuel normal; elle correspond 
a une interruption de la retine situee temporalement a 
15°, au niveau de iapapitie du nerf optique (p. 349 B). 
En vision binoculaire (p. 361 A), la tache aveugle est 
chaque fois compensee par l'autre ceil. Le champ visuel 
est plus petit pour des signaux colores que pour des 
signaux achromatiques. (Lorsqu'on fait penetrer tres 
lentement dans son champ visuel un objet rouge par 
ex., le sujet verra le mouvement bien avant de recon- 
naitre la couleur de l'objet.) 

La retine possede plus de 10 8 photorecepteurs 
qui sont relies a environ 10' cellules ganglion- 
naires retiniennes au niveau du nerf de la retine 
(p. 354) et dont les axones forment le nerf 
optique. Cette convergence d'un grand nombre 
de recepteurs sur un petit nombre de neurones 
est tres forte a la peripherie de la retine (plus de 
1000/1) tandis que dans la fovea centralis, cer¬ 
tains cones ont leur «liaison» privilegiee avec 
le cortex visuel. A une faible convergence (au 
niveau de la fovea centralis par ex.) correspond 
une acuite visuelle elevee mais un niveau de 
sensibilite faible tandis que la forte convergence 
des signaux emanant de la peripherie de la 
retine conduit a l'effet inverse (v. aussi somma- 
tion spatiale, p. 353 C3). 

La retine renferme trois types de cellules 
ganglionnaires : 10% d'entre elles sont des 
grosses cellules a (Y, systeme magnoceilulaire) 
qui repondent rapidement et de maniere « pha- 
sique» a une information lumineuse (vision des 
mouvements) et dont les axones ont une conduc¬ 
tion rapide, 80 % sont de petites cellules B (X, 
systeme parvocellulaire) ayant un petit champ 
receptif (discrimination spatiale elevee), repon- 
dant a une lumiere constante de maniere prolon- 
gee («tonique») ; ce type de cellule permet 
l'analyse des couleurs et possede des axones plus 
minces. Ces deux types de cellules sontfrequem- 


ment compares a des cellules On et Off (p. 354) 
Le troisieme type de cellules (10%) est constitue 
de cellules f (W, systeme koniocellulaire) ; elles 
servent a l'accommodation pupillaire (v. ci-des- 
sous) et aux saccades consecutives a des reflexes 
(p. 348 et 360) ; leurs axones allant vers le 
mesencephale sont encore plus minces. 

Des objets situes dans les portions nasales du 
champ visuel des deux yeux (B, bleu et vert) se 
projettent sur les hemiretines temporales et inver- 
sement. Si l'on suit les voies optiques, les fibres 
du nerf optique qui proviennent des hemiretines 
temporales restent du meme cote (B, bleu et vert) 
alors que les fibres provenant des hemiretines 
nasales croisent dans le chiasma optique (B, 
orange et rouge). Les fibres provenant de la fovea 
centralis sont representees de maniere bilaterale. 

Une lesion du nerf optique gauche par ex. conduit a une 
cecite {scoiome} dans te champ visuel de l'oeil gauche 
(Ba) tandis qu'une lesion de la bandelette optique 
gauche supprime les moities droites des champs visuels 
des deux yeux (Be). Une lesion mediane du chiasma 
optique entraine un scotome temporal bilateral («cecite 
en oeilleres», Bb). 

Les fibres de la bandelette optique continuent 
leur trajet et atteignent les 6 couches qui com- 
posent le corps genouille lateral retinotope du 
thalamus (CGL). Dans les couches 2, 3 et 5 se 
terminent les axones en provenance de l'oeil 
ipsilateral, dans les couches 1, 4 et 6 se termi¬ 
nent ceux de l'oeil contralateral. Les axones des 
cellules a atteignent les cellules magnocellu- 
laires des couches 1 et 2 ; celles-ci servent de 
relai vers le cortex visuel pour la conduction 
rapide des informations relatives au mouve¬ 
ment. Les axones des cellules (3 vont vers les 
couches 3-6 du CGL parvocellulaire, qui parti- 
cipent a la reconnaissance des couleurs et des 
formes. Les cellules a comme les 13 projettent 
le rayonnement visuel d'origine retinienne sur 
le cortex visuel primaire (Vj) et, apres relais, 
sur d'autres aires visuelles occipitales (V 2 5 ). 

L'aire X v formee des couches 1-6 disposees dans un plan 
perpendiculaire a la surface corticale (p. 333 A), est 
con 9 ue de maniere a permettre l'analyse modulaire reti- 
notopique en trois dimensions, x, y et z (en colonnes de 
3x1x1 mm); on distingue ainsi les colonnes oculaires 
dominates dans le sens-y («eventail» des informations 
tres variees en provenance des deux yeux), de maniere 
verticale (dans le sens-z) les colonnes d'orientation 
(«eventail» de tous les stimuli visuels), enfin les cylindres 
(dans la direction-z) charges du traitement des couleurs. 

Les informations relatives aux couleurs, a la 
perception avec une haute definition des formes 
stationnaires, enfin aux mouvements et a la pro- 
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fondeur stereoscopique sont vehiculees au 
moyen de radiations visuelles, par des voies sub- 
corticales separant en partie ^information, et 
aboutissent a l'aire V . La perception visuelle 
n'est possible qu'apres integration de ces diffe- 
rents aspects. Lors de l'activite quotidienne ele- 
mentaire, le traitement des informations visuelles 
est pris en charge pour plus de moitie par le cor¬ 
tex; pour simplifier, dans notre regard des 
choses, le cortex parietal analyse le « qui» et le 
cortex temporal le «quoi». 

L'axone de la bandelette optique (tels ceux 
des cellules y) se dirige vers de nombreuses 
regions subcorticales du cerveau entre autres 
(a) vers la region pretectale responsable des 
mouvements de vergence et de motricite ocu- 
laire verticale, (b) vers les tubercules quadfiju- 
meaux qui pilotent la gestion des saccades 
(p. 360), (c) vers Vhypothalamus (synchronisa¬ 


tion de la periodicite circadienne; p. 334) de 
meme que (d) vers Y aire praetectalis qui regie 
le diametre pupillaire. 

Le reflexe pupillaire est declenche par une 
augmentation brutale de la quantite de lumiere 
qui penetre dans l'oeil (p. 350). Le signal efferent 
chemine par les fibres parasympathiques du nerf 
oculomoteur (nerf III) et provoque un retrecisse- 
ment pupillaire (myosis). Les deux pupilles 
reagissent de fa^on synchrone, meme si le stimu¬ 
lus n'a touche qu'un seul oeil ( reflexe consensuel). 
Pour l'ajustement a la vision de pres (p. 360), les 
deux pupilles fonctionnent sur le meme principe. 

Le reflexe corneen est un reflexe de protec¬ 
tion de l'oeil. Un attouchement de la comee 
(afference par le nerf trijumeau) ou meme sim- 
plement l'approche d'un objet, d'une mouche 
par ex., au voisinage de l'oeil (afference par le 
nerf optique) produit la fermeture des paupieres. 
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Tableau 12.25 Voles optique* 




























Mouvements oculaires. Perception 
£ de la profondeur de champ et du 
8 relief 


On parle de mouvements oculaires conjugues 
lorsque les muscles extrinseques mobilisent les 
deux yeux dans le meme sens (par ex. : coup 
d'oeil droite/gauche) et de vergence (divergence 
ou convergence) lorsque le mouvement des 
yeux s'effectue en sens oppose. Pour les mou¬ 
vements de convergence, les axes des deux yeux 
(qui sont paralleles lors d'une vision au loin) 
arrivent a fixer un objet rapproche. De la meme 
maniere, pour l'ajustement a la vision de pres 
(= triade de convergence ou triade de Homer), 
la convergence des deux axes optiques s'accom- 
pagne d'un reflexe de retrecissement pupillaire 
(augmentation de l'acuite du regard) et d'ac- 
commodation du cristallin (p. 346). 

£ Loucherie (strabisme). Lors de la reaction d'ajuste- 
ment a la vision de pres, les entants hypermetropes par 
ex doivent accommoder beaucoup plus que la normale. 

^ Ces patients louchent frequemment parce que l'accom- 
N modation se traduit par des mouvements de conver- 
gences des yeux Lors d'une paralyse d'un muscle 
oculaire par ex , si les axes optiques des deux yeux 
divergent trop, l'image d'un ceil sera inhibee au niveau 
cortical, ce qui conduit lors d'un deficit chronique a la 
cecite de cet ceil (amblyopie stmbique) 


\ 

% 
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En explorant le champ visuel, l'oeil (mais aussi 
la tete en partie) effectue des mouvements en 
saccades (saccades) pour passer d'un point de 
fixation a un autre (lors de la lecture d'une ligne 
par ex.). Cette translation d'image qui a lieu au 
moment du mouvement oculaire est inhibee de 
fa 9 on adequate au niveau central: il y a suppres¬ 
sion de saccade. Lorsqu'on regarde altemative- 
ment nos deux yeux dans un miroir, on ne 
pergoit pas nos propres mouvements oculaires 
alors qu'un second observateur les verra. L'oeil 
effectue en permanence de tres petits mouve¬ 
ments, en effet un objet observe par un oeil fixe 
(image « experimentalement stabilisee ») devien- 
drait rapidement invisible. 

Un objet en mouvement dans le champ 
visuel peripherique sera construit sur la fovea 
centrale apres reflexion (p. 348) : pour cela l'oeil 
effectue des mouvements lents de poursuite 
oculaire. La combinaison de ces mouvements 
lents et de mouvements rapides en sens inverse 
est appelee nystagmus. La direction du nystag¬ 
mus (droit, gauche) est definie par le sens de la 
secousse rapide (par ex. nystagmus postrota- 
toire; p. 342). Un nystagmus optocinetique sur- 
vient par ex. lorsque, assis dans un train, on 
observe un arbre (poursuite oculaire) ; grace a 


un mouvement de retour rapide (fixation de 
repositionnement), la fixation d'un nouvel objet 
sera possible. Un nystagmus pathologique peut 
resulter d'un dysfonctionnement du cervelet ou 
de Yorgane de l'equilibration (p. 342). 

La programmation des mouvements ocu¬ 
laires est realisee par l'intermediaire du tronc 
cerebral : les mouvements rapides (conjugues) 
horizontaux (saccades, et en partie nystagmus 
rapide) le sont au niveau du pont, les mouve¬ 
ments verticaux et de torsion le sont au niveau 
du mesencephale. La prise en charge des mouve¬ 
ments fins requiert l'intervention du cervelet (\ 
aussi p. 326). Les neurones issus de la region des 
noyaux d'Edinger-Westphal sont responsables 
de l'ensemble des mouvements de vergence. 

La vision de la profondeur et du relief est le 
fait en premier lieu d'une action commune des 
deux yeux et se limite par consequent au champ 
visuel binoculaire (A). Si l'on fixe des yeux un 
point (B, A), celui-ci se projette sur la fovea des 
deux retines (A G , A D ) en des points appeles 
points correspondant 1 ' retiniens. II en est de 
meme des points B et C (B) car ils se trouvent sur 
le cercle (il s'agit en fait d'une calotte spherique) 
qui passe par A et par les centres des dioptres C 
(p. 347 B) des deux yeux (cercle horoptere). Sur 
un oeil cyclopeen (imaginaire) dans lequel les 
deux retines se recouvriraient 
(en ce qui conceme la vision centrale), les points 
correspondants sont representes par un seul 
point (C, A q + A d ^ A c ). Pour un point D (C, a 
gauche) situe en dehors de l'horoptere, l'oeil 
cyclopeen verra une image double (D'D") au 
lieu de D, D'provenant de l'oeil gauche (D G ). Si 
D et A ne sont pas trop distants l'un de l'autre, le 
traitement par les centres visuels de cette double 
image donnera l'impression que D se situe der- 
riere A, d'ou une perception de profondeur de 
champ. Il en va de meme pour un point E (C, a 
droite) plus proche de A, a la difference que, dans 
ce cas, E' provient de l'oeil droit (E’ D ); le point E 
sera ainsi reconnu comme «plus proche». 

Perception de la profondeur de champ. 
Dans la vision de loin comme en vision monocu- 
laire, la perception de la profondeur depend des 
phenomenes suivants (D) : intersections de 
contours, brume dans le lointain, ombres, diffe¬ 
rences de taille, etc. Les mouvements de la tete 
ou de l'ensemble du corps facilitent la perception 
de la profondeur de champ ou de la distance : 
ainsi, vu d'un train, un objet proche se deplace 
plus vite dans le champ visuel qu'un objet plus 
eloigne (D, le panneau d'une gare par comparai- 
son au mur ou encore le mur de cette gare par 
comparaison aux montagnes). 
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12.26 Mouvements, profondeur de champ 
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Physique de I'acoustique, stimulus 
sonore et perception auditive 

L'onde sonore constitue le stimulus specifique 
de l'organe de l'audition. Elle se propage apar- 
tir d'une source (par ex. un gong; Al) dans les 
milieux gazeux, liquide et solide. 

L'air constitue te vecteur principal du son. Au niveau de 
la source sonore, l'air est alternativement comprime 
(augmentation de la pression) et decomprime (diminu¬ 
tion de la pression). Ces oscillations de pression (ondes 
sonores) se propagent a la vitesse du son (c) qui atteint 
332 m/s dans l'air a 0 °C. La representation graphique 
des oscillations de pression (Al) revet la forme de 
courbes sinusoides. On appelle longueur d'onde (X) la 
distance entre deux points successifs de meme pression 
sonore et amplitude (a) (Al) la deviation maximale de 
la pression par rapport a la valeur de repos. Lorsque 
K augmente ou diminue, un son respectivement plus 
grave ou plus aigu sera pergu. Parcontre une augmenta¬ 
tion ou une diminution de l'amplitude entrainera un son 
de plus ou moins grande intensite (Al). La hauteur d'un 
son est essentiellement caracterisee par sa frequence (f), 
c'est-a-dire la recurrence d'une meme pression sonore 
en un endroit donne. L'unite de frequence est le hertz 
(Hz = s'"). Frequence, longueur d'onde et vitesse du son 
sont liees entre elles par la relation : 

f (Hz) * \ (m) = c (m • s -1 ) [12.1] 

Au sens strict, un son dit «pur» correspond a une vibra¬ 
tion sinusoidale. Cependant, le «son» emis par la majo¬ 
rity des sources sonores (instrument de musique, voix 
chantee) est compose d'un certains nombres de sons 
purs de frequence et d'amplitude differentes; il en 
resulte une vibration complexe, quoique periodique, 
appelee son complexe (A2). La plus basse frequence le 
composant (frequence fondamentale) determine la hau¬ 
teur du «son» pergu. Les frequences superieures (har- 
moniques) donnent le limhre. Le La (440 Hz, utilise 
pour donner le ton) a un timbre different selon qu'il 
emane d'un tenor, d'une harpe, d'un orgue ou d'un 
piano. Un battement de tres basse frequence (A3, rouge) 
qui resulte de l'interference de deux sons de frequence 
tres proche (A3, bleu) constitue un cas particular. 

Domaine acoustique. L'oreille d'un jeune 
homme pergoit les sons dont les frequences 
vont de 76 a environ 20000 HT.. Avec Page, la 
limite superieure d’audibilite peut chuter jus- 
qu'aux environs de 5000 Hz (presbyacousie). 
A 1000 Hz, le seuil de perception des bruits 
correspond a une perception acoustique d'envi- 
ron 3 • 10“ 5 Pa. Le seuil de perception depend de 
la frequence (B, courbe verte). Le seuil de per¬ 
ception d'un son augmente considerablement si 
d'autres sons retentissent simultanement. Cet 
effet de masque rend par ex. tres difficile la 
poursuite d'une conversation dans un environ- 
nement bruyant. A partir d'une pression d'envi- 
ron 60 Pa, ce qui correspond a 2 • 10 6 fois le 


seuil de perception a 1000 Hz, l'oreille est sur- 
chargee, ce qui entraine une sensation doulou- 
reuse (B, courbe rouge). 

Le niveau de pression acoustique (angl. : 
Sound pressure level) se mesure en decibel 
(dB SPL). A partir d'une pression acoustique 
(fixee arbitrairement) : p o = 2 • 10- 5 Pa, le 
niveau de pression sonore en dB equivaut a : 

niveau de pression sonore (dB) = 

20 • log (p/p„) [12.2] 

ou p x represente la pression sonore effective. 
Une pression sonore multipliee par 10 equivaut 
ainsi a une augmentation, de 20 dB SPL du 
niveau sonore. 

L'intensite acoustique 1 (W • m- 2 ) est l'energie sonore 
qui traverse une unite de surface par unite de temps. 1 
est proportionnelle a (p x ) 2 . C'est pourquoi deux valeurs 
en dB ne peuvent pas etre traitees de fagon arithme- 
tique; deux interlocuteurs emettant chacun 70 dB n'en 
totaliseront pas 140 mais seulement 73 dB environ 
(P x = 6,3 • 10 -2 Pa). En effet, selon la formule ci-dessus 
[12.2], p x ne s'eleve que d'un facteur V2~ lorsque 1 est 
multipliee par deux ce qui donne environ 73 dB (intro- 
duire V2 • 6,3 • 10- 2 pour p x dans la formule 12.2) 

Sur le plan de la perception, des ondes sonores 
de meme pression acoustique mais de fre¬ 
quences differentes ne donnent pas la meme 
intensite subjective : pour etre pergu comme 
equivalent a un son de reference 20 dB a 
1000 Hz, un son de 63 Hz devra avoir une pres¬ 
sion acoustique environ 30 fois superieure 
(+29 dB). A partir de ces donnees subjectives, 
on peut representer sur le diagramme dB-Hz des 
courbes de memes sensations sonores ( courbes 
isophones; B, courbes bleues). L'unite depres¬ 
sion sonore est le phone ; a 1000 Hz, les valeurs 
sur l'echelle des phones sont les memes que 
celles sur l'echelle des dB (B). La representation 
dB-Hz du seuil absolu de perception est egale- 
ment une isophone (4 phones ; B, courbe verte). 
La sensibilite maximale de l'oreille humaine se 
situe dans la plage de frequence 2000-5000 Hz. 

Le champ auditif sur le diagramme Hz/dB 
(B) est d'une part limite vers le haut et vers le 
bas par la hauteur de la frequence sonore, 
d'autre part par les isophones des seuils de per¬ 
ception et de limite de la douleur. La gamme de 
la parole est d'une grande importance pour une 
bonne ecoute (B). 

La notion de sonie a ainsi ete introduite pour preciser la 
perception d'un son de frequence constante, par ex. 
deux fois plus ou deux fois moins intense (l'unite de 
mesure est le sone; 1 sone = 40 phones a 1000 Hz). Un 
son de 2 sones (ou de 0,5 sone) sera pergu comme deux 
fois plus (ou deux fois moins) intense. 
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Tafrteau 12.27 Physique de I'acouiUque 
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Reception et transmission des 
sons. Recepteurs auditifs 

Les ondes sonores atteignent 1 organe de 1 audi 
tion essentiellement par le conduit auditif 
externe (oreille externe) qui se termine au 
niveau de la membrane tympamque {tympan ) 
Les oscillations de pression sonore (conduction 
aerienne) mettent le tympan en vibration 
Celui ci transmet ces vibrations par 1 interme 
diaire de la chaine des osselets (conduction 
ossiculaire du son) situee dans la caisse du 
tympan (ou oreille moyenne) Jusqu a la mem 
brane de la fenetre ovale (A 1,2) C est la que 
commence 1 oreille interne (labyrinthe) 

L oreille moyenne (caisse du tympan) for 
mee d une chaine de trois osselets (le marteau 
1 enclume et 1 etner Al,2) transmet les vibra 
tions acoustiques du tympan Jusqu a la fenetre 
ovale (multiplication de la pression par 22) 
L oreille moyenne permet la transmission des 
sons (avec le moins de deperditions possibles) 
d un milieu de faible impedance (air) vers un 
milieu d impedance elevee (liquide) Sans ce 
I «convertisseur d’impedance » une grande par 
B tie de 1 energie sonore serait reflechie contre la 
fenetre ovale ce qui (par ex lors d une destruc 
tion de la chaine des osselets) se traduirait par 
une perte d audition d environ 20 dB (surdite de 
transmission) La conversion d impedance est 
assuree grace a la transmission des sons d une 
grande surface vers une petite surface (tympan/ 
fenetre ovale = 17 1) et grace a une augmenta 
tion de la force exercee (en\iron 1 3 fois) par les 
osselets qui sont disposes en levier (efficacite 
optimale a 1 2 kHz) 

Les deux muscles de 1 oreille moyenne (le tenseur 
du iMiipan insere sur le marteau et le stapedius insere 
sur 1 etner) peuvent moduler la transmission des sons 
de basse frequence lia sont utiles egalement pour 
maintenir 1 intensite de ces sons pour proteger contre 
les sons trop forts et reduire les bruits parasites emis 
par 1 auditeur lui meme enfin attenuer certaines vibra 
tions die resonance dans 1 oreille moyenne 

Le son fait egalement vibrer toute la boite era 
menne par consequent il est directement transmis a la 
cochlee par conduction osseuse La cochlee ne joue 
guere de role physiologique mais elle est importante 
sur le plan diagnostique dans 1 epreuvede Weber par 
ex on place la base d un diapason en vibration au 
sommet du crane Un sujet normal localisera correcte 
ment la source sonore en position mediane en raison de 
la symetrie des sensations sonores perques Un patient 
atteint de surdite de transmission unilateral (atteinte 
de 1 oreille moyenne par ex ) localisen le diapason du 
cote de 1 oreille atteinte ( lateralisation) car 1 absence 
d effet de masque du aux bruits ambiants fait percevoir 
le son plus fort de ce cote la Par contre le son sera 
364 lateralise du cote sain en cas d atteinte unilateral de 
:'? - r * l oreille interne celle ci percevant le son comme etant 


plus faible Dans 1 epreuve de Rinne le diapason est 
pose sur le mastoide (petit bourrelet osseux situe der 
nere 1 oreille) d un cote jusqu a ce que le patient n en 
tende plus le son puis le diapason est place devant 
1 oreille Le sujet normal comme le sujet atteint de 
troubles sensitifsunilaterauxde 1 oreille interne perce 
vront encore le son ( Rinne positif ) alors que le smet 
presentant des troubles de la conduction osseuse ne le 
percevra plus ( Rmne negatif ) 

L oreille interne est constitute par 1 orgdne de 
1’equilibration (p 342) et par un canal de 3 4 cm de 
long en forme de limaqon (cochlee) inclus dans 1 os du 
rocher rempli d endc hmphe (rampe me Mime ou canal 
cochleairel et qui communique a son extremite avec 
1 org me de 1 equilibration La rampe moyenne est flan 
quee de deux autres compartiments la ri inpe vestibu 
luire et la rampe tympamque qui communiquent avec 
1 extremite du limaqon (apex helicotreme ) et sont rem 
plies d un autre liquide la penNnphe La rampe vesti 
bulaire commence a la fenetre oiale et la rampe 
tympamque se termine sur la membrane de la fenetre 
ronde (A2) La peulymphe a une composition iden 
tique a celle du liquide plasmatique (p 93 C) alors que 
la composition electrolytique de 1 endolymphe res 
semble plutot a celle du cytosol (v ci dessous) La pen 
lymphe circule dans le tunnel de Corti et les espaces de 
Nuel des rampes tympanique et vestibulane (A4) 

L organe de Corti Les cellules sensorielles 
(secondaires) de 1 organe auditif situees sur la 
membrane basale (A4) sont les cellules ciliees 
externe q au nombre de 10000 12 000et internes 
au nombre de 3500 Elle sont constitutes de 
maniere analogue a celles de 1 organe vestibu 
laire (p 342) ne possedant toutefois aucun 
kinocil ou alors un kmocil rudimentaire 

Les cellules ciliees externes (CCe) comprennent 
environ 100 cils (microvillosites) disposes en trois ran 
gees cylindriques minces et sont solidement attaches 
par leur face basale a la membrane iccionale par 1 in 
termediaire de cellules de soutien alors que les corps 
cellulaires des espaces tympanique et vestibulaire bai 
gnent dans la penlymphe (A4) Les cellules ciliees 
externes sont innervees par des fibres nerveuses erre 
rentes provenant du ganglion spirale (le mediateur 
1 acetylcholine se fixe sur des recepteurs cholmer 
giques p 82) Les cellules ciliees internes (CCi) 
en forme de poire entourees de cellules de soutien et 
dont les cils sont libres dans 1 endolymphe ne sont dis 
posees qu en une seule rangee elles etablissent un 
contact synaptique avec plus de 90 % des fibres affe 
rentes du ganglion spirale Les axones efferents du 
noyau olivaire lateral superieur se terminent au niveau 
de ces terminaisons afferentes 

Transmission du son dans l'oreille interne. 
Les oscillations de la membrane de la fenetre 
ovale venant de 1 etner produisent des ondes de 
pression de la penlymphe qui du fait de son 
incompressibilite provoque une deformation 
compensatrice de la membrane de la fenetre 
ronde (A2) Les parois du canal endolympha- 
tique c est a dire la membrane de Reissner et la 
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membrane basilaire (Dl) cedent aux variations 
oscillatoires de volume (onde propagee, B et 
C). Ces variations peuvent aussi etre «court-cir- 
cuitees» et atteindre la fenetre ronde sans devoir 
passer par l'helicotreme. La paroi du canal 
endolymphatique cede de fagon ondulatoire, c- 
a-d que la membrane de Reissner et la mem¬ 
brane basilaire oscillent tantot vers la rampe 
vestibulaire, tantot vers la rampe tympanique 
(Dl,2). Ainsi, la vitesse de l'onde propagee (qui 
n'est pas egale a la vitesse du son mais est 
beaucoup plus faible) et sa longueur d'onde 
decroissent progressivement a partir de la 
fenetre ovale (B). La longueur d'onde de l'onde 
propagee dans la cochlee devient de plus en 
plus courte tandis que son amplitude croit jus¬ 
qu'a un maximum (B, «enveloppe») pour se 
resorber ensuite tres vite. La deformation maxi¬ 
male du canal endolymphatique se situe done en 
un lieu d'autant plus proche de l'etrier que la 
longueur d'onde initiate du son est plus courte, 
c-a-d que le son est plus aigu. Chaque frequence 
sonore est ainsi destinee a un endroit precis du 
canal endolymphatique selon le maximum de 
l'onde sonore propagee (le lieu de formation 
de 1'image depend de la frequence ; C). 

Les oscillations a l'interieur du canal endolym¬ 
phatique entrainent un tres petit deplacement 
(« 0,3 nm) de la membrane tectoriale par rapport a 
la membrane basilaire (D3), si bien que les cils 
des CCe basculent et se deplacent tous ensem¬ 
ble. S'ils se deplacent vers la gauche (p. 342), 
ils provoquentl'ouverture des canaux cationi-ques 
(transduction canataire mecanosensitive} au 
niveau de la membrane ciliaire, si bien que les 
ions (K + , W, Ca 2+ ) penetrent dans la cellule ciliee 
st la depolarisent. II y a done synchronisation du 
itimulus avec le raccourcissement des CCe (D3). 
L'ecrasement successif des cils dans le sens 
oppose entraine une hyperpolarisation (ouverture 
tes canaux-K + de la membrane somatique des cel¬ 
lules ciliees) et un allongement des CCe. 

Le mecanisme de cette electromotilite terminale 
jxtremement rapide (jusqu'a 20 kHz, soit 2 • 10 4 fois/s) 
le la cochlee n'est pas connu, Toutefois il semble avoir 
four origine la pression elevee dans les cellules ciliees 
;xtemes (128 mmHg !) et aussi la structure inhabituelle 
les parois cellulaires. 

Ces mouvements ciliaires, responsables de la 
stimulation des CCe, sont un moyen d'amplifi- 
:ation du signal (d'environ un facteur 100, soit 
10 dB), qui precede Taction des CCi [renforce- 
nent cochleaire). Ce phenomene explique le 
;euil de perception exceptionnellement bas de 
:haque site cellulaire (0,5 mm) dans l'etroite 
;amme de frequence qui les caracterise. Les cils 
les CCi sont specialises dans le domaine des 
requences maximales par l'intermediaire des 


vibrations endolymphatiques de l'espace sub- 
tectorial (D4). Ceci conduit (comme pour les 
CCe de l'organe vestibulaire) a l'ouverture de 
canaux par transduction et a la depolarisation 
(potentiel recepteur), ce qui au niveau des CCi 
(le recepteur specifique des sons), provoque la 
liberation du transmetteur (vraisemblablement 
le glutamate se fixant sur les recepteurs AMPA • 
p. 55 F) et par la suite a la transmission du 
signal vers le SNC. 

Ces vibrations sonores generees dans l'oreille 
interne peuvent etre pergues a l'exterieur. Cette emis¬ 
sion otoacoustique evocable peut etre mesuree a l'aide 
d'une peau de tambour. Ainsi le fonctionnement de 
l'oreille interne, par ex. chez les nourrissons, peut etre 
examine alors que ceux-ci sont incapables d'analyser 
leurs propres sensations acoustiques. 

Potentiel de l'oreille interne (p. 369 C). Sur 
leur face ciliee, les cellules ciliees bordent l'es- 
pace endolymphatique dont le potentiel de repos 
(= potentiel endocochleaire) est d'environ +80 a 
+110 mV par rapport a la perilymphe. Ce poten¬ 
tiel est maintenu par un processus de transport 
actif dans la strie vasculaire (p. 369 C). Comme 
les CCe et CCi ont un potentiel de repos de - 70 
et - 40 mV respectivement, il existe done une 
difference de potentiel d'environ 150-180 et 120- 
150 mV respectivement entre la membrane des 
cellules ciliees et l'endolymphe (interieur de la 
cellule negatif). De plus, la concentration en K* 
dans l'endolymphe, de l'ordre de 140 mmol/1, est 
approximativement la meme que celle des cel¬ 
lules ciliees, si bien que le potentiel d'equilibre 
(p. 32) atteint ici 0 mV. Ce potentiel important est 
utile en tant que « force » motrice non seulement 
pour l'entree de Na + et de Ca 2+ mais aussi pour 
T entree et la mise a disposition du K + et pour 
engendrer le potentiel de recepteur. 

L'acuite auditive se mesure a l'aide d'un audio¬ 
metre. Le patient est sounds a des sons de differentes 
frequences, transmis par l'intermediaire des conductions 
aerienne et osseuse. Les intensites d'abord sous-limi- 
naires sont augmentees de maniere progressive jusqu'a 
ce que le seuil de perception soit atteint (audiogramme 
de seuil). S'il faut des sons d'intensite plus elevee que 
celle requise pour un sujet normal, il s'agira d'un deficit 
auditif; on le mesure en dB. (A la difference du dia- 
gramme de la p. 363 B, le seuil auditif normal [p. 363 B 
courbe verte] est represente par la valeur 0 dB pour 
toutes les frequences !) En dehors de la presbyacousie 
(p. 362), les deficits auditifs peuvent resulter par ex. 
d'inflammations de l'oreille moyenne (deficit de 
conduction aerienne) ou interne (deficit de conduction 
aerienne et osseuse) ou encore d'un traumatisme des 
cellules ciliees consecutif a une forte deflagration. 
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Tableau 12.29 Reception et transmission des sons II 
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Elaboration des sons dans le SNC 

Pour percevoir un stimulus sonore, certains 
parametres doivent etre codes dans le nerf audi- 
tif avant d'etre transmis aux centres superieurs : 
1. la ou les frequences du son, 2; l'intensite du 
son, 3. la direction du son et 4. l'eloignement de 
la source sonore. 

Les differentes frequences sont enregistrees 
dans des regions cochleaires bien definies 
(p. 367 C) et sont acheminees egalement dans 
des fibres differentes de la voie auditive avant 
d'etre identifiees au niveau central. Si par ex., la 
frequence de 1003 Hz est la frequence la plus 
proche a pouvoir etre distinguee de 1000 Hz, 
cette difference de 3 Hz donne par rapport a 
1000 Hz un seuil differential relatif(p. 352) de 
0,003, seuil qui correspond environ a la realite. 
Cette finesse de discrimination est assuree par 
le «codage» precis de la frequence dans la 
cochlee mais aussi par le renforcement prove- 
nant des cellules ciliees externes (p. 366) de 
meme que par le contraste neuronal le long de 
la voie auditive (p. 313 D). Cet accord precis 
(en anglais tuning) resuite notamment du fait 
qu'une fibre determinee du nerf auditif ne pos- 
sede un seuil particulierement sensible qu'a 
«sa» frequence propre. Seules des pressions 
acoustiques elevees entrainent un recrutement 
des fibres voisines (v. ci-dessous). 

Une augmentation de l'intensite sonore 
conduit a : a) une frequence accrue des poten- 
tiels d'action (PAs) dans les fibres afferentes et 
b) une sollicitation (recrutement) des fibres ner- 
veuses avoisinantes lors de la transmission de 
l'information (A). Le seuil relatif de differencia- 
tion des intensites (p. 352) est par contre beau- 
coup plus grossier que le seuil de differentiation 
des frequences avec une valeur de 0,1, c'est-a- 
dire qu'un stimulus sonore ne serape^u comme 
etant plus ou moins fort que si son intensite est 
modifiee par un facteur 1,1 (augmentation de 
10%, ce qui correspond a une pression acous- 
tique augmentee de VI, 1 = 1,05, soit 5 %). 

La reconnaissance de la direction du son est 
binaurale (per 9 ue grace aux deux oreilles) : a) 
les ondes sonores arrivant defagon oblique par- 
viennent a une oreille avec un certain retard par 
rapport a 1'autre. Un changement de direction 
d'environ 3° (ce qui represente le seuil de diffe¬ 
renciation de direction), entraine un retard au 
niveau de l'oreille eloignee de la source d'envi¬ 
ron 3 • 10* 5 s (B, a gauche) ; b) le son est per 9 u 
par l'oreille detournee comme etant moins fort; 
si bien qu'une difference de 1 dB ne peut etre 
reconnue. Une moindre pression acoustique 
s'accompagne cependant d'un leger retard dans 
36A l'apparition des potentiels d'action (allonge- 
ment du temps de latence) du cote de l'oreille 


detournee (B, a droite) si bien que les stimuli 
sonores parviendront aux centres (noyau acces- 
soire, D5) avec un certain decalage. Les effets 
a) et b) s'additionnent egalement (B). L'oreille 
externe permet en outre de reconnaitre si le son 
provient de devant ou de derriere (ou bien d'en 
haut ou d'en bas). L'ecoute binaurale est rendue 
possible grace a la capacite elevee de l'oreille a 
capter les bruits de l'entourage, par ex. la per¬ 
ception d'une voix est meilleure en ecoute 
binaurale qu'en ecoute monoaurale. Le contact 
visuel avec la bouche de l'orateur apporte une 
aide supplemental. 

L'eloignement d'une source sonore est 

apprecie notamment par le fait que, lors d'une 
transmission sonore, les hautes frequences sont 
plus attenuees que les basses frequences. Plus la 
distance parcourue par le son est grande, plus la 
participation des hautes frequences a la recep¬ 
tion des sons sera faible (par ex., le tonnerre lors 
d'orages rapproches ou eloignes). 

Voies auditives (D). Les principaux relais 
des voies auditives et leurs fonctions probables 
sont : les fibres nerveuses auditives dont les 
corps somatiques sont situes dans le ganglion 
spirale de la cochlee (Dl) vont vers les noyaux 
cochleaires anteroventral (D2), posteroventral et 
dorsal (D3). Dans ces trois noyaux, les affe- 
rences sont disposees suivant des frequences 
definies ( representation tonoiopique) de com- 
plexites diverses. L'inhibition laterale (p. 313 D) 
entraine un contraste, c'est-a-dire une suppres¬ 
sion du bruit. La comparaison de l'intensite et du 
temps de propagation (localisation binaurale, 
v. ci-dessus) a lieu dans Votive superieure (D4) 
et dans le noyau accessoire (D5) qui re 9 oivent 
pour la premiere fois des impulsions d'origine 
controlaterale. Les relais suivants sont le noyau 
lemnisque lateral (D6) et, apres passage d'une 
majorite de fibres sur le cote oppose, le tub.ercule 
quadrijumeau posterieur (D7). Ceux-ci, dotes de 
nombreuses afferences, ne sont que des relais 
reflexes (par ex. pour les muscles de l'oreille 
moyenne; p. 366) mais ils assurent egalement 
la comparaison entre l'analyse des noyaux 
cochleaires et l'analyse spatiale de l'olive supe¬ 
rieure et par l'intermediaire d'autres relations 
avec les tubercules quadrijumeaux superieurs 
(D8) la coordination entre espaces acoustique et 
visuel. C'est par l'intermediaire du thalamus 
(corps genoullle median, CGM; D9) que les 
afferences atteignent enfin le cortex primaire 
(D10) entoure par les aires auditives secondaires 
(p. 311 D, aires 41 et 22). Ces centres sontres- 
ponsables de l'analyse des sons complexes, de la 
memorisation immediate lors de la comparaison 
des diverses frequences, de l'attitude reflexe qui 
consiste a «tendre l'oreille», etc. 
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Tableau 12.30 Elaboration de* sons dans le SNC 
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Voix et parole 

La parole est en premier lieu un moyen de com¬ 
munication dont la performance est entierement 
axee vers la capacite auditive de 1'homme (p. 363 
B). Elle repose sur le principe d'un instrument a 
vent et comprend un conduit (trachee, bronches, 
etc.) a travers lequel fair s'ecoule dans la cavite 
formee de la bouche et des fosses nasales en 
empruntant la/ente limitee par les cordes vocales 
qui peuvent etre mises en vibration (A). Le grand 
eventail des variations oratoires s'explique par le 
fait que de nombreux muscles peuvent entrer en 
jeu et modifier considerablement a la fois la pres- 
sion du courant d'air (puissance sonore de la 
voix), la tension des cordes vocales, l'ouverture 
et la forme de la glotte (frequence fondamentale 
de la voix) de meme que la dimension et la forme 
de la cavite (timbre, formants). 

Les articulations et les muscles du larynx ser- 
vent a mettre en position phonatoire les cordes 
vocales et la glotte. Lorsque les cordes vocales 
vibrent au passage de l'air, la glotte ne fait pas 
que s'ouvrir et se fermer alternativement; ses 
deux bords vibrent de fa?on ondulatoire dans le 
sens du courant d'air (B). Lors de frequences 
basses voisines de 100 Hz, la glotte demeure fer- 
mee plus longtemps qu'elle ne reste ouverte 
(dans un rapport de 5/1). Lors de frequences plus 
elevees (400 Hz), ce rapport chute a 1,4/1 ; dans 
le chant en voix de tete (C, couleur bleue) ou 
pendant le sifflement, la glotte demeure ouverte. 

Les signaux moteurs proviennent du cortex 
sensorimoteur (p. 325 C et B, «langue, pharynx») 
etparviennent au noyau du N. vague. Le N. vague 
(X) assure done l'innervation tant motrice que 
sensitive du larynx. L'innervation sensitive est 
necessaire aux reflexes de protection (toux!) 
et a la production de la voix : les fibres sensitives 
de la muqueuse du larynx et les fibres sensorielles 
des fuseaux neuromusculaires (p. 316) rensei- 
gnent en permanence les centres sur la position et 
le degre de tension des cordes vocales. Ces 
reflexes et surtout les rapports etroits des voix 
auditives avec les centres bulbaires et corticaux du 
langage sont les conditions indispensables au 
reglage precis de la voix. 

Les voyelles parlees se differencient entre 
elles, meme si leurs frequences fondamentales 
sont quasiment identiques (100-130 Hz; D), par 
l'adjonction de bandes de frequences plus elevees 
propres a chacune d'elles (zones de resonance = 
formants). Ainsi, les voyelles A, U et 1 (D) sont 
les extremes vocaliques articulatoires et acous- 
tiques et les autres Y, 0, E et (E en sont les stades 
intermediaries (« triangle vocalique »). Les for¬ 
mants sont determines par la forme de la cavite 
oronasale (D). Pour les consonnes, on distingue 


selon le lieu d'articulation (dans la cavite) les 
bilabiales (levres, dents) P, B, M; les labioden- 
tales (levre inferieure et incisives superieures) p 
V; les alveodentales (dents, alveoles et partie 
anterieure de la langue) S, Z, L; les postalveo- 
laires (partie posterieure des alveoles et partie 
inferieure de la langue) Z; les palatales (palais 
dur et dos de la langue) K, G, W et R. D'apres le 
mode d'articulation, les occlusives P, B, T, D, K 
se differencient, d'une part des constnctives 
medianes soit continues F, V, S, Z, soit a batte- 
ments R et d'autre part des constnctives 
lateralesL. 

Le registre de la voix humaine, formants 
compris, s'etend de 40 a plus de 2000 Hz. Les 
hautes frequences constitutives des sifflantes (S, 
Z) sont rarement entendues dans les presby- 
acousies ou chez les patients atteints de pertes 
auditives de l'oreille interne et sont egalement 
tres mal pe^ues lors des transmissions radiote- 
lephoniques. Dans la conversation, la gamme 
de frequences (frequence fondamentale, C) 
couvre environ un octave, 2 octaves environ 
pendant le chant (chez les chanteurs et les can- 
tatrices elle peut atteindre plus de 3 octaves). 

L'echelle musicale habituelle repose sur l'octave qui 
coirespond a un doublement de frequence. Pour un accord 
musical equilibre, elle est divisee en 12 parties egales dit- 
ferenciees l'une de l'autre par un facteur 1,0595 ( l V2) 

Parole (v. aussi p. 336). Les composantes de 
la communication orale sont : a) la mise en 
oeuvre de l'ouie (p. 368), b) la production cen- 
trale de la parole et c) la transmission de la 
parole au niveau moteur. La comprehension de 
la parole s'effectue dans la partie posterieure de 
l'aire corticale 22 (p. 311 D), localisee dans 
Y aire de Wernicke. Des desordres dans ce terri- 
toire se traduisent par une aphasie sensorielle. 
Le flux de langage de ces patients est fluide mais 
la comprehension des mots est frequemment per- 
turbee, ce qui montre qu'ils ne s'aper 5 oivent pas 
de leur deficit de comprehension. Les formes 
verbales ou les lectures compliquees ne sont ega¬ 
lement pas comprises. La production de la 
parole s'effectue au niveau des aires 44 et 45 du 
cortex qui constituent l'aire de Broca (p. 311 D). 
C'est le centre primaire de la parole localise 
dans le cortex sensorimoteur (v. ci-dessus). Des 
deficiences au niveau de l'aire de Broca (et aussi 
par ex. dans le gyrus angulaire) se traduisent par 
une incapacity de parler (aphasie motrice). Les 
patients sont incapables de parler ou le font en 
style telegraphique. Dans une troisieme forme de 
desordre, les troubles pour trouver les mots sont 
au premier plan (aphasie amnesique). Les per¬ 
turbations de l'execution motrice (voies cortico- 
bulbaires, cervelet) conduisent a des troubles de 
Velocution. 
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Tableau 1231 Volx et parole 
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Appendice 


Unites et mesures en physiologie 
et en medecine 


La physiologie est la science qui traite des phe 
nomenes vitaux et des fonctions de l'organisme 
Ceux-ci reposent notamment sur des lois phy¬ 
siques et chimiques et, par consequent, leu! 
etude approfondie, leur analyse et leur modf 
d'action sont inseparables de la mesure de gran 
deurs physiques, chimiques et autres. Ainsi 
peut-on mesurer la pression sanguine ou la capa 
cite auditive, de meme peut-on determiner le pF 
du sang ou le debit cardiaque. En medecint 
comme en physiologie, un grand nombre d'uni' 
tes de mesure peuvent exprimer les meme; 
grandeurs. C'est pourquoi les unites SI (SI = 
Systeme International d'unites) auxquelles nouf 
donnons la preference sont utilisees car elle; 
permettent d'eviter tout probleme de calcul 
(Toutes les unites possibles mais qui sont ei 
dehors des unites evoquees ci-dessus sont visua 
lisees par un *.) Les facteurs permettant dt 
convertir les plus anciennes unites en unites di 
systeme SI sont egalement indiques. Les gran 
deurs compliquees ou inhabituelles de la physio 
logie par ex. la tension parietale, la complianci 
ou encore la resistance peripherique utilisee: 
dans ce livre sont expliquees car elles sont main 
tenant habituelles. II existe toutefois quelque! 
exceptions particulieres, importantes et asse; 
frequentes en physiologie (et pas toujours cor 
rectes) comme les notions suivantes, a savoir 1; 
concentration, l'activite, l'osmolalite, la pressioi 
osmotique, la pression oncotique et la valeur di 
pH ; la partie suivante de cet ouvrage leur es 
consacree. 


Les unites de base du systeme SI sont : 


- pour la longueur : 

- pour la masse : 

- pour le temps : 

- pour la quantite de 
matiere: 

- pour Yintensite du 
courant electrique : 

- pour la temperature : 

- pour I'intensite lumineuse : 


m (metre) 
kg (kilogramme) 
5 (seconde) 
mol (mole) 

A (ampere) 

K (Kelvin) 
cd (candela) 
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Ces unites de base sont independantes le; 
unes des autres et sont definies de faqoi 
precise; toutes les autres unites sont derivee, 
des unites de base et sont donnees pour la plu 
part par des expressions algebriques utilisan 


des symboles mathematiques de multiplication 
et de divisions, par ex. : 

- pour la superficie (longueur • longueur) : m • 
m = m 2 

- pour la vitesse (longueur/temps) : m • s~ l 

Lorsque la nouvelle unite obtenue est trop 
compliquee, on lui attribue un nouveau nom 
avec son propre symbole, par ex. pour la force • 
m • kg • s- 2 = N (Tab. 1). 


Multiples et sous-multiples des unites 
de mesure 

Comme il est malaise et peu clair d'ecrire par 
ex. 10000 g ou 0,00001 g, on utilise, devant 
l'unite de mesure, des prefixes qui designent les 
multiples et sous-multiples decimaux (habituel- 
lement en 1000°); dans l'exemple ci-dessus, il 
faudrait dire ou ecrire 10 kg ou 10 ug (micro¬ 
gramme). Les prefixes et leurs facteurs et sym¬ 
boles sont indiques dans le Tab. 2. Ces prefixes 
sont places, non seulement devant les unites de 
base mais aussi devant les unites qui en som 
derivees et qui ont leur propre symbole (Tab. 
1). 10 3 Pascal est egal a 1 kPa. Pour certaines 
unites de mesure, d'autres prefixes sont utilises 
pour des multiples decimaux plus petits (da, h. 
d, c; Tab. 2). Pour les mesures de temps , on uti¬ 
lise toujours les multiples non decimaux usuels, 
c'est-a-dire la seconde (s), la minute (min), 
I'heure (h) et lejour (j). 


Longueur, superficie, volume 


L'unite SI de longueur est le metre (m). Les 
autres unites de longueur encore utilisees sont : 
1 angstrom (A) . = 10“ 10 m = 0,1 nm 

1 micron (y.) = 10~ 6 m= 1 u.m 

1 millimicron (mu,) = 10^ y m = 1 nm 

Conversion des unites de longueur anglo-saxonnes : 

1 inch = pouce = 0,0254 m = 25,4 mm 
1 foot (pluriel: feet) = pied = 0,3048 m 
1 yard =0,9144 m 

1 mile = mille - 1609,344 m - 1,61 km 
1 mile nautique = 1,853 km 

L'unite SI de superficie derivee du metre est 
le metre carre (m • m = m 2 ), celle de volume est 
le metre cube (m • m • m = in ). Les conversions 









. b. 1 

Quelques exemples d'unites de base du SI, m, kg, s 


C 

coulomb 

charge Electuque 

s * A 

L 

farad 

capadte electrique 

C ■ V' 1 = m 2 ■ kg -1 ■ s *■ A* 

Hz 

hertz 

frequence 


J 

joule 

travail, energie, quantite de chaleur N ■ m = m 2 ■ kg ■ s‘ 2 

|m 

lumen 

flux fumineux 

cd ■ sr 

lx 

B — 

lux 

intensity lumineuse 

lm - rrv 2 = cd sr m- ? 

N 

newton 

force 

m kg S' 3 

Pa 

pascal 

pressfon 

N ■ m -2 = m~' - kg ■ s 2 

r 

siemens 

conductance electrique 

- m 2 kg- 1 - s 3 ■ A 2 

•sr 

steradiant 

angle spatial 1 

I (m 2 . nv 2 ) 

r 

tesla 

flux deduction magnehque 

Wb ■ m 1 - kg ■ y 2 ■ A ' 

V 

volt 

tension electrique 

W ■ A' r = m 11 kg ' s -3 ■ A 1 

w 

watt 

puissance efecthque 

1 ■ sr 1 - m 2 ■ kg ■ £' 3 

Wb 

weber 

flux magnetique 

V - s = m 2 ■ kg ■ y 2 ■ A 1 

P 

ohm 

resistance Electrique 

V ■ A ' 1 = m 2 kg ■ s 3 ■ A 1 


1. L'angle spatial d'un cone est defini comme le rapport entre la surface de section (S) d'une sphere (dont le centre 
est au sommet du cone) et le carre du rayon de la sphere (r 2 ). L'unite du systeme SI, le sr, correspond a l'angle spatial 
d'un cone pour lequel ona:r = lmetS = 1 m 2 , ce qui signifie que 1 sr = 1 m 2 • m" 2 . 


Tab. 2 Pr&fixe pour les multipies et sous-mufti pies ties unites de mesure 


Prefix? 

Symbol 

Facteur 

Prefixe 

Symbol? 

Facteur 

Kdeca- 

da 

10 1 

d£ci- 

d 

KH 

1 hecto- 

b 

1G 2 

centi- 

C 

10* 

ktlo- 

k 

TO 3 

mi Hi- 

m 

ieh 

|:mEga~ 

M 

W 

micro- 

M 

10* 

f 

G 

10 g 

nano- 

n 

TO- 1 * 

J ifeira- 

T 

TO 12 

piko 

P 

IQ 12 

peta- 

P 


fern to- 

f 

10-‘ s 

| exa- 

t 

HP 

atto 

a 

?o- la 


des multiples et sous-multiples se font avec leur 
prefixes correspondants (Tab. 2) : 

1 m = 10 3 mm mais 
1 m 2 = 10 6 mm 2 et 
I m 3 = 10 9 mm 3 . 


Conversion des unites de volume anglo-saxonnes: 
1 fluid ounce (americain) = 29,57 ml 
1 fluid ounce (britannique) = 28,47 ml 
1 gallon US = 3,785 1 
i gallon (imperial)britannique = 4,541 


L e-.litre*(!) reste-utilise surtout pour mesurer 
le volume aes liquides et des gaz : 

11 = 10- 3 m 3 = 1 dm 3 
1 ml = 10 -6 m 3 = 1 cm 3 
1 u.l = 10- 9 m 3 = 1 mm 3 


Vit 


frequence, acceleration 
-i 



La vitesse est la distance parcourue par unite de 
temps et s'exprime en m • s _1 . Pour les vitesses 
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des liquides, on parie de vitesse lineaire mais 
aussi de « vitesse volumique » ou de debit. On 
entend par la un flux volumique par unite de 
temps en 1 • s -1 ou en m 3 • s -1 . 

On entend par frequence le nombre de fois 
ou un evenement quelconque (battement du 
pouls, mouvement respiratoire, etc.) se produit 
par unite de temps; elle s'exprime en s _1 ou en 
hertz (Hz). On utilise egalement la mur' 
comme unite de frequence ce qui donne : 

min-i = 1/60 Hz - 0,0167 Hz. 

On entend par acceleration la variation de 
vitesse par unite de temps; l'unite est le m • s _I • 
s _1 = m • s' 2 . Une indication d'acceleration pre- 
cedee du signe negatif est une deceleration. Par 
ex., la rapidite avec laquelle une voiture peut 
accelerer ou freiner est exprimee dans les deux 
cas en m • s -2 . ; 


Force, pression 


La force est le produit de la masse par l'accele- 
ration (cas particulier : « poids = force ponde- 
rale» = produit de la masse par l'acceleration 
de la pesanteur). L'unite de masse etant le kilo¬ 
gramme (kg) et celle d'acceleration le m • s -2 (v. 
ci-dessus), on a comme unite de force : 
m • kg • s -2 = N ( newton). 

Les unites de force les plus souvent utilisees 
sont converties ainsi: 

1 dyne = 10- 5 newton = 10 uN; 

1 gramme force = 9,8 • 10- 3 N = 9,8 mN. 

La pression est la force par unite de surface. 
Cela donne : unite de pression : N • m' 2 = Pa 
(Pascal). 

Les autres unites de pression (le mmHg* est 
utilise pour les pressions des liquides corporels) 
peuvent etre converties en Pa, unite du systeme 
SI: 

lmmH 2 0 -9,8 Pa 

1 cmH 2 0 ~ 98 Pa 
mmHg*= 133,3 Pa= 0,1333 kPa 
Torr= 133,3 Pa= 0,1333 kPa 
atmosphere technique (at) - 98,067 kPa 
atmosphere physique (atm) — 101,324 kPa 
dyn • cm -2 = 0,1 Pa 
bar = 100 kPa 


volume [(N • m" 2 ) • m 3 ] correspond aussi a un 
travail et s'exprime en J. 

Les autres unites de travail, de quantite de 
chaleur et d'energie sont converties dans l'unite 
J du systeme SI : 

lerg=10- 7 J = 0,lpJ 
1 cal-4,185 J 
1 kcal-41851 = 4,185 U 
1W s = U 

1 kWh = 3,6 ■ 10 6 J = 3,6 MJ 

La puissance est le travail par unite de 
temps. D'ou l'unite de puissance : J • s 1 = W 
(watt). Leflux thermique s'exprime egalement 
en watt. Les autres unites de puissance et de 
flux thermique sont converties dans l'unite W 
du systeme SI: 

1 erg ■ s _1 = 10' 7 W= 0,1 uW 
1 cal «h-'= 1,163 »10- 3 W = 1,163 mW 
1 PS = 735,5 W = 0,7355 kW 

Masse, quantite de matiere, 
concentration 

La masse a pour unite de base le kilogramme 
(kg); desormais, toute quantite precedee du pre- 
fixe «kilo» doit etre exceptionnellement utilisee 
comme unite de base (au lieu de Mg on utilise 
comme unite la tonne* t). Une masse est gene- 
ralement definie par la mesure de son «poids» 
(v. ci-dessus) soumis a la force de gravite ter- 
restre, les balances etant toutefois etalonnees en 
unite de masse (g, kg). 

La masse d'une molecule ou d'un atome 
(poids moleculaire ou atomique) est souvent 
exprimee en Dalton (Da, ce n'est pas une unite 
du SI), ou un Dalton est l'equivalent de 1/12 de 
la masse d'un atome l2 C = 1 kg/nombre de 
Loschmidt = 1 kg/(6,022 • 10 23 ): 
lDa= 1,66-10-"kg 
1000 Da= lkDa 

La masse moleculaire relative M (ancienne- 
ment «poids moleculaire») correspond au rap¬ 
port entre la masse moleculaire en question et 
1/12 de la masse d'un atome de 12 C. Cette gran¬ 
deur relative est sans dimension. 


Travail, energie, quantite de chaleur 



Le travail est le produit de la force par le 
deplacement. D'ou l'unite de travail : N • m = J 
(joule). L'energie et la quantite de chaleur 
s'expriment en J. De meme le produit pression • 


Conversion des unites de masse anglo-saxonnes : 

1 ounce (americain) = 31,1 g 
1 ounce (britannique) = 28,35 g 
1 pound (americain) = 372,3 g 
1 pound (britannique) = 453,6 g 

La quantite de matiere exprimee en mole 
(symbole : mol) est une grandeur apparentee 






a la masse. Une mole de substance correspond 
ni plus ni moins a la quantite de particule 
(atomes, molecule, ions) contenue dans le 
noyau d'un atome de l2 C, qui correspond a 
6,022 • 10 23 (nombre d'Avogadro). Ainsi, pour 
la conversion de la quantite de matiere en 
masse : une mole correspond a la quantite de 
matiere (en g) qui indique le poids molaire, 
ionique ou atomique relatif de cette substance, 
par ex. la masse atomique, moleculaire ou 
ionique est de 1/12 plus elevee que celle de 
l'atome 12 C. 

Exemple : 

- poids molaire de H,0 : 18 

-> 1 mole de H 2 0 = 18 g H 2 0 

- poids atomique de Na : 23 

-» 1 mole d'ions Na* = 23 g d'ions Na* 

- poids molaire de Cad : 

(40 + 2 • 35,5) =111 

-> 1 mole de CaCl 2 = 111 g de CaCl 2 

(Une mole de Cad, contient 2 moles d'ions 
Cl-et 1 mole d'ions Ca 2+ .) 

Si Ton divise la mole par la valence de l'ion concerne, 
on obtient le poids equivalent avec comme unite de 
mesure la val (ang. eq: les deux grandeurs ne sont pas 
des unites du SI). Pour les ions monovalents, mol et eq 
sontidentiques: 

1 eqNa + = 1/1 moleNa + 

Pour les substances bivalentes, (par ex. £a 2 *, voir ci- 
dessus) on a: 

1 eqCa 2+ = 1/2 mole £a 2 * ou 
1 mole de £a 2 * = 2 eq £a 2 *. 

L'osmole (osm) est une autre grandeur derivee de la 
mole (mol) (v. ci-dessous). 

Grandeurs electriques 


La migration de particules chargees electrique- 
ment, comme par ex. la migration des elec¬ 
trons charges negativement a travers un fil 
I metallique, est appelee courant electrique. Le 
' nombre de particules/unite de temps qui cir- 
cule est exprime en intensite de courant. 
L'unite de l'intensite de courant est Vampere 
(A). Une migration d'ions (Na*, K*), par ex. a 
travers une membrane cellulaire, done un cou¬ 
rant ionique , peut aussi etre exprimee en A. Un 
courant electrique ne peut passer que s'il 
existe, entre deux points, une difference de 
potentiel ou tout simplement une tension ou 
meme un potentiel. Cette tension peut etre 
induite par une batterie ou un generateur. Dans 
l'organisme, des tensions electriques apparais- 
sent en general lors du transport d'ions (p. 32). 
L'unite de tension electrique est le volt (V; 
Tab. 1). 


L'intensite du courant pour une tension don- 
nee depend de la resistance electrique (loi 
d'Ohm: tension = intensite • resistance). L'unite 
de resistance electrique est I'Ohm (Q; Tab. 1), 
sa valeur inverse (1/resistance) la conductance 
electrique s'exprime en Siemens (S = Q -1 )- En 
physiologie membranaire, on rapporte la resis¬ 
tance a la surface membranaire (£3 • irr 2 ). L'in- 
verse est la conductance ionique (Q 1 • m" = 
S ' m 2 ) (p. 32). 

Le travail electrique ou energie est 

exprime, comme tout travail, en joule (J) ou en 
watt-seconde (Ws), et la puissance electrique 
en watt (W) comme toute puissance. 

La capacite electrique d'un condensateur ou, 
en physiologie, d'une membrane cellulaire est 
le rapport entre la charge (C) et la tension (V). 
L'unite est le farad (F; Tab. 1). 

Alors que le courant continu circule toujours dans le 
meme sens, le courant alternatif change constam- 
ment de sens. La frequence (Hz) exprime le nombre de 
fois ou cette alternance se produit par unite de temps. 
Par ex. le courant domestique a une frequence de 
50 Hz. 


Temperature 

L'unite SI de temperature est le Kelvin (K), le 
0 K ( zero absolu) etant la plus basse tempera¬ 
ture possible. L'echelle Celcius dont l'unite est 
le degre Celcius (°C) derive de l'echelle en Kel¬ 
vin selon la formule : 

temperature en °C = temperature en K - 273,15 

Les Americains indiquent generalement la temperature 
en ° Fahrenheit (°F). La conversion en °C donne : 

temperature en °F = (9/5 • temperature en °C) + 32, 
et inversement: 

temperature en °C = 5/9 • (temperature en °F - 32). 
Conversion de quelques temperatures usu- 
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Concentration, fraction et activite 


En physiologie comme en medecine, le terme 
concentration peut avoir plusieurs significa¬ 
tions, a savoir : 

-une concentration massique, c'est-a-dire la 
masse d'une substance par unite de volume 
(par ex. g/1 = kg/m 3 ), 

- une concentration de quantite de matiere ou 
concentration molaire, c'est-a-dire la quantite 
de matiere par unite de volume de la solution 
(par ex. mol/1), 

-une concentration molale, c'est-a-dire la 
quantite de matiere par masse de solution (par 
ex. mol/kg H 2 0). 

On entend par concentrations fractionnaires : 

-un rapport massique, c'est-a-dire le rapport 
d'une partie de la masse a la masse totale (par 
ex. g/g) 

- un rapport molaire (par ex. mol/mol) ou 

- un rapport volumique, c'est-a-dire le rapport 
d'une partie du volume sur le volume total 
(par ex. 1/1). 

Les trois dernieres grandeurs sont des valeurs 
relatives, c'est-a-dire des fractions (le terme de 
concentrations fractionnelles ne doit plus etre 
utilise). Le rapport de volumes (fraction, F) est 
encore toutefois utilise en physiologie respira- 
toire. 

L'unite SI de concentration massique est le 

g/1 (kg/m 3 , mg/1, etc.). La conversion de quel- 
ques grandeurs utilisees habituellement est la 
suivante: 


g/100 ml 

= 10 g/1 

g% 

=10 g/1 

%(w/v) 

=10 g/1 

g%» 

= 1 g/1 

mg% 

= 10 mg/1 

mg/100 ml 

= 10mg/l 

ng% 

= 10 ng/1 

Y% 

= 10 ugA 


L'unite SI de concentration de quantite de 
matiere est la mol/1 (ou mol/m 3 , mmol/1, etc.). 
Les conversions sont: 

1 M (molaire) = 1 mol/1 
1 N (normal) = (1/valence) • mol/1 
1 mM (mmolaire) = 1 mmol/1 
1 val /I (eq/1) = (1/valence) • mol/1 : 
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Dans des solutions tres diluees, on distingue 
les concentrations molaires des concentrations 
molales car c'est seulement a une temperature 
donnee (4 °C) que 1 1 d'eau = 1 kg d'eau. Mais 
les liquides physiologiques ne sont jamais des 


solutions tres diluees. Dans celles-ci, le volume 
des solutes represente frequemment une fraction 
significative du volume total. Ainsi, 1 1 de 
plasma par ex. contient 70 ml de solute, princi- 
palement des proteines et des sels, pour 0,93 1 
d'eau. La difference entre molarite et molalite 
est done de 7%. Dans les liquides intracellu- 
laires cette difference peut meme atteindre 30%. 
Alors que le terme de molarite est souvent uti¬ 
lise pour exprimer la concentration rapportee 
aux volumes, on a decide d'utiliser celui de 
molalite pour les reactions chimiques comme 
pour les processus biophysiques et biologiques. 

Les fractions (rapport massique, rapport de 
quantite de matiere et rapport volumique) ont 
comme unite le g/g, la mol/mol ou le 1/1, c'est-a- 
dire 1 comme «unite» (ou encore 10 -3 , 10 -6 ). 
C'est pourquoi on utilise l'unite complete (g/g, 
etc.), car elle indique de quelle fraction il s'agit. 
Les fractions %, %c, ppm (parts par million) et 
ppb (parts par billion ; en anglais : 1 billion = 
10 9 ) sont de toutes manieres utilisees. 

Conversions: 

1 %= 0,01 
l%c = 1 • 10- 3 
1 vol% = 0,011/1 
1 ppm= 1 • 10- 6 
1 ppb = 1 • 10- 9 

L'activite (a) est une mesure thermodynamique de la 
concentration physicochimique ejficace. En physiolo¬ 
gie on l'utilise souvent pour designer la concentration 
ionique ; l'activite ionique et non la molalite est mesu- 
ree par des electrodes sensibles aux ions (electrodes a 
H + , Na + , K*, Cl“, £a 2 *). L'activite et la molalite sont 
equivalentes tant que les forces ioniques totales (p) 
sont tres faibles, c'est-a-dire pour des solutions ideales; 
p depend alors de la charge et de la concentration 
ionique totale de la solution : 

p • 0,5 (Zj 2 • c, + T.} • c 2 + ... + Zj 2 • c) [13.1] 

ou z i est la charge des ions i, c leur concentration 
molale et 1 , 2 ,.. .,i les types d'ions presents dans la solu¬ 
tion. Pour les liquides biologiques de forces ioniques 
elevees, les particules en solution s'influencent recipro- 
quement, si bien que l'activite a est toujours significati- 
.vement plus faible que la concentration molale c. 
L'activite peut etre calculee a partir de la relation : a = 
f • c, ou f = coefficient d'activite. Pour une force ionique 
de 0,1 par ex., ce qui est le cas d'une solution contenant 
100 mmol NaCl/kg H,0, fest de 0,76 pour le Na; l'acti- 
vite finale pour les processus precedents est inferieure 
d'un quart par rapport a la molalite. 

Pour des electrolytes faibles, non totalement 
dissocies, la molalite et l'activite dependent des 
ions libres presents naturellement dans le milieu 





t non du degre de dissociation de la solution 
D question. 


ismolalite, pression osmotique et 
Foncotique 

L'osmolarite (osm/1) est une notion qui decoule 
de la molarite (v. ci-dessus). L'osmolarite est la 
I concentration de toutes les particules osmoti- 
, quement actives dans une solution, quelles que 
f soient les substances ou melanges de substances 
uu'elle contient. Comme l'osmolarite depend du 
olume de la solution, sa mesure par un osmo- 
jetre de meme que son emploi en biophysique 
fcntcompte de la concentration du solvant. Pour 
Btte raison (et parce que les volumes dependent 
de la temperature), le terme d'osmolalite 
l(osm/kg HO) est plusjudicieux. 

' L'osmolalite ideale derive de la molalite de 
I la substance pure en question. Si l'on dissout 
F par ex. 1 mmol (= 180 mg) de glucose dans 
! un kg d'eau (=1 1 a 4 °C), la molalite est de 
1 mmol/kg H ? 0 et done l'osmolalite ideale 
est aussi de 1 mosm/kg HO. Cependant, il en 
va autrement des electrolytes comme par ex. 
le NaCl, car ceux-ci se dissocient en ions 
(NaCl ^ Na + + C1-). Chacun de ces ions etant 
osmotiquement actif, cela signifie que si 
1 mmol de NaCl est dissoute dans 1 kg HO, 
l'osmolalite ideale = molalite • nombre de parti¬ 
cules dissociees; 1 mmolNaVkg H 2 0 renferme 
done 2 mosm/kg HO. Contrairement au NaCl, 
les electrolytes faibles ne sont que partiellement 
dissocies, si bien que le degre de dissociation 
doit egalement etre pris en compte. 

Le calcul ci-dessus s'applique seulement aux 
solutions ideales , e'est-a-dire aux solutions tres 
diluees. Comme pour la notion d'activite deja 
evoquee ci-dessus, les liquides de l'organisme 
sont des solutions non ideales (effectives) dans 
lesquelles l'osmolalite effective est plus faible 
que l'osmolalite ideale. Cette demiere doit etre 
multipliee par un coefficient osmotique g (il 
n'est pas identique au coefficient d'activite) 
pour obtenir l'osmolalite effective, g depend de 
la concentration ; pour le NaCl il est de 0,926 
pour une osmolalite (ideale) de 300 mosm/kg 
H,0. L'osmolalite effective de cette solution de 
NaCl est done de 0,926 • 300 = 278 mosm/kg 
H 2 0. 

Les solutions ayant une osmolalite egale a 
celle du plasma (env. 290 mosm/kg Hfl), sont 
dites isoosmotiques , celles ayant une osmolalite 


plus elevee ou plus faible sont respectivement 
dites hyper- ou hypo-osmotiques. 


Osmolalite et tonicite 


Les particules osmotiquement actives (osmola¬ 
lite effective, v. ci-dessus) d'une solution deve- 
loppent une pression osmotique k qui peut etre 
calculee a partir de l'equation de van't Hoff : 

It=R - T - c „™ [13.2] 

ou R est la constante des gaz (8,314 J • Kr 1 • 
osnr 1 ), T la temperature absolue (en K), et c 
l'osmolalite effective en osm • (m 3 H 0)- ,0 = 
mosm • (I H,0) _1 . Si deux solutions d'osmola¬ 
lite differentes (Ac osm ) sont separees par une 
membrane selective permeable a l'eau, cette 
Ac osm cree a travers la membrane, a l'etat de 
repos (equilibre de flux), une difference de 
pression osmotique An;. La selectivity ou 
encore la relative impermeabilite de la mem¬ 
brane pour chaque substance dissoute est defi- 
nie par son coefficient de reflexion o. La 
valeur de o peut se situer entre 1 (impermeable) 
et 0 (aussi permeable que l'eau). (Lorsque o = 
1, on parle aussi de membrane hemipermeable.) 
Si l'on utilise l'equation 13.2, la difference de 
pression osmotique Arc peut etre calculee ainsi 
d'apres van't Hoff et Staverman : 


An = o • R • T • Ac 


[13.3] 


L'equation 13.3 montre, par ex. qu'une solution 
ayant la meme osmolalite que le plasma, ne 
developpera pas au repos, a travers une mem¬ 
brane, la meme pression osmotique que le 
plasma (meme si elle est isotonique par rapport 
a celui-ci), quand o = 1, et quand la membrane 
est hemipermeable. 

A l'etat de repos, il existe, entre le plasma 
sanguin et le cytosol des erythrocytes (et de 
toutes les autres cellules de l'organisme) une 
isotonie. Si des erythrocytes sont transferes 
dans une solution d'uree a 290 mosm/kg H 2 0, il 
ne peut, en dehors des premiers instants, se 
developper d'isotonie, et ce malgre I’isoosmola- 
lite, car l'uree (o < 1) va diffuser dans les ery¬ 
throcytes. L'interieur des erythrocytes va done 
devenir hypertonique et l'eau va y penetrer 
(osmose; p. 24) si bien que les erythrocytes 
vont tout d'abord gonflerpuis eclater. 

Dans tous les endroits du corps ou des sub¬ 
stances degradees peuvent etre transferees a tra¬ 
vers des membranes ou des groupes cellulaires 
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permeables a l'eau, par ex. le NaCl au niveau de 
l'epithelium intestinal ou du tubule proximal du 
rein, il existe un gradient osmotique entrainant 
avec lui un mouvement d'eau. L'importance 
d'un tel flux h\tlnque ou volumique Jv (m 1 • s -1 ) 
est dependant de la permeabilite a l'eau, c'est-a- 
dire de la condui ttbilite hydraulique k (m •s' 1 • 
Pa- 1 ), de la surface d'echange S (m 2 ) et de la 
difference de pression, ici, de la difference de 
pression osmotique Art (Pa) : 

Jv = k • S • Art (m 1 • s-'). [13.4] 

Au niveau des membranes biologiques ou des 
groupes cellulaires, k et S ne peuvent ni l'un ni 
l'autre etre nettement definis, si bien que le pro- 
duit k • S est integre et porte le nom de coeffi¬ 
cient d’ultrafilt rat ion k f (m 3 • s-' • Pa-') (v. aussi 
P-152). 

Comme pour le transport de particules osmo- 
tiquement actives, cela declenche un mouve¬ 
ment d'eau, inversement ce courant d'eau 
entraine avec lui les particules : c'est le trans¬ 
port convectif (entrainement du solute par le 
solvant, en anglais : suivent drag; p. 24). 

Si par contre la paroi cellulaire est imper¬ 
meable a une substance donnee (o = 1), il 
n'existe aucun solvent drag mais l'eau reste du 
meme cote que cette substance et la retient. 
Applique aux epitheliums evoques ci-dessus, 
cela signifie que ces substances ne pourront etre 
reabsorbees hors des tubules ou de la lumiere 
intestinale par diurese osmotique (p. 172), 
conduisant ainsi a une augmentation de la 
teneur en eau des selles. Les laxatifs salins par 
ex. agissent ainsi (p. 262). 

Pression oncotique (liee aux proteines) 

Les macromolecules proteiques, comme toutes 
les autres particules plasmatiques, produisent 
aussi une pression osmotique. On l'appelle 
pression oncotique ou pression colloide osmo¬ 
tique. Au niveau d'une membrane hemiper- 
meable stricte (v. ci-dessus) elle est d'env. 
3,5 kPa (25 mmHg) et joue un role negligeable 
dans le passage des petites molecules plasma¬ 
tiques, comparee a la pression osmotique. La 
pression oncotique a un role tres important 
dans l'organisme, or l'endothelium, qui 
tapisse les vaisseaux sanguins, est bien per¬ 
meable aux petites molecules plasmatiques (o 
~ 0), si bien que d'apres l'equation 13.3 la 
pression osmotique au niveau endothelial est 
pratiquement nulle. C'est a ce niveau que la 
pression oncotique des proteines joue un role 


essentiel car l'endothelium du lit capillaire 
n'offre qu'un passage restreint ou est pratique¬ 
ment impermeable aux proteines. Cette pro¬ 
priety (o§> 0) jointe au fait que la concentration 
des proteines plasmatiques est elevee (75 g/1) 
par rapport a celle de l'interstitium font que la 
pression sanguine entraine un passage d'eau 
vers l'interstitium, c'est-a-dire une filtration. 
L'endothelium joue done le role de limitateur 
de volume entre l'espace plasmatique et l'in¬ 
terstitium. 

Si, du fait de la pression sanguine, de l'eau 
s'echappe (par filtration) du sang vers l'intersti- 
tium, la concentration plasmatique des proteines 
plasmatiques augmente et la pression oncotique 
rt augmente aussi (p. 152 et 208). Cette augmen¬ 
tation est beaucoup plus importante que ne le 
laisserait prevoir l'equation 13.3 (A). Cette 
deviation est due a certaines proprietes biophy¬ 
siques des proteines plasmatiques. Si un passage 
d'eau s'effectue hors ou vers la voie sanguine, 
cette modification relativement importante de la 
pression oncotique va s'opposer de plus en plus 
au flux hydrique. 

Valeur du pH, valeur du pK, tampon 

La concentration des ionf H* [H + ] s'exprime 
par une unite specifique, le pH. Selon Sorensen, 
le pH est Y exposant negatif {- logarithme deci¬ 
mal negatif) de la concentration molaire en ions 
H* exprimee en mol/kg d'tifl. Cela signifie : 

1 mol/kg d'H,0 =10° mol/kg 

d’H 2 0 : pH 0 
0,1 mol/kg d'H-0 = 10-' mol/kg 

d’H„0 : pH 1 
et ainsi de suitejusqu'a = 10- 14 mol/kg 
d’tLO: pH 14 

Le pH est normalement determine a l'aide d'electrodes 
de verre qui mesurent l'activite des ions H* (v. ci-des- 
sus), ce qui s'exprime sous la forme : 
pH = - log (f H • [H + l), 

ou f„ est le coefficient d'activite pour H + , Pour le 
plasma, la valeur de r H - 0,8. 

Si l'on considere les variations de pH, on doit 
garder present a l'esprit la nature logarithmique 
du pH. Si par ex. le pH augmente de 7,4 
(40 nmol H + /kg H 2 0) a 7,7, l'activite H + decroit 
de 20 nmol/kg H 2 0. Si le pH de depart varie en 
sens inverse (par ex. de 7,4 a 7,1), c'est que 
l'activite H + a augmente de 40 nmol/kg H 2 0 ! 

Dans sa forme, le pK est semblable au pH. Il 
represente le logarithme decimal negatif de la 








A. Signification, physiologique de la deviation de la pression oncotique du plasma vis-a- 
vis de ta loii de van't Hoff.. Une perte d'eau au niveau du plasma provoque une augmentation 
disproporti'onneede la pression oncotique qui, en contrepartie,.diminue la perte hydrique. De 
meme, lors d'une entree d'eau, la dilution piasmatique s'accompagned'unediminution dis- 
proportionnee.de'la pression .oncotique, qui est toutefois moins prononcee, L'ensemble a pour 
but de mainten'ir constant le volume sangurn et simultanement d'eviter les oedemes (Tire de 
Landis EM et Pappenheimer JR,. Handbook of Physiology., Section 2 : Circulation,. Vol n. 
American Physiological Society Washington D.C. 1963, p. 975.) 


constante de dissociation K a d'un acide ou 
d'une base : 
pK =-logK 
pK b = -logK b 

(Pour un acide et sa base correspondante, 
pK +pK b = 14, si bien que pK a peut toujours 
etre calcule a partir de pK b et inversement.) 

Si l'on dissocie par ex. un acide faible (AH) : 
AH^A+H + [13.5] 

il en resulte, d'apres la loi d'action de masse 
que le produit des concentrations molaires (cro¬ 
chets = concentrations) des corps participants a 
la reaction, divise par la concentration de la sub¬ 
stance non dissociee, est constant: 


K = 


[A - ] * [H + ] • f H 
[AH] 


[13.6] 


Si l'on prend le logarithme de cette equation, on 
obtient: 


log K = l° g -LlI + log ([H*] • f H ) [13.7] 


OU 


-tog ([H'l"f (t ) = -log iC + log [13.8] 

ou (selon les definitions du pH et du pK a ci-des- 
sus): 


PH = P K, + logd^L [13.9] 

(Comme on utilise ici la concentration et 
non l'activite de [A-] et [AH], le pK a est 
concentration-dependant dans les solutions non 
ideales.) 

L'equation 13.9, appelee equation d'Hen- 
derson-Hasselbach (v. aussi p. 138 et ss.) 
montre la relation qui existe entre le pH d'une 
solution et le rapport de concentration corres- 
pondant entre la forme dissociee et la forme non 
dissociee d'une substance. Si [A~] = [AH], le 
rapport est de 1/1 = 1, ce qui donne pH = pK , 
car log 1=0. 
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Un acide faible (AH) constitue avec sa forme 
dissociee (A - ) un systeme tampon pour les 
ions H + et les ions OH-: 

addition d’H + : A-+ H + —AH 
addition d’OH- : AH + OH- -» A- + H 2 0 

Le systeme tampon le plus ejficace est atteint 
lorsque [AH] = [A - ], e'est-a-dire lorsque le pH 
de la solution est egal au pK du tampon. 


On peut illustrer ceci par un exemple : soit [A-] = 
10 mmol/1 de meme que [AH]. Le pK = 7. Si Ton 
ajoute 2 mmol/1 d'ions H + , le rapport [A]/[AH] passe 
de 10/10 a 8/12, car 2 mmol/1 d’A" ont reagi avec les 
ions H + pour donner 2 mmol/1 d'AH; log 8/12 = - 
0,18, ce qui signifie que le pH est passe de 7 a 6.82. Si 
par contre, le rapport [A - ]/[AH] passait a la valeur 
3/17, le pH s'ecarterait, du fait de 1'addition de la 
meme quantite d'ions H + (7 + log 3/17), de 6,25 a 5,7 
(7 + log 1/19), soit 0,55 unite par rapport a sa valeur 
initiale. 



Represente sous forme de graphique, le titrage 
d'une solution tampon avec des ions H + (ou 
OH-) donne ce qu'on appelle une courbe tam¬ 
pon (B). La pente de cette courbe correspond a 
la zone d'efficacite maximale du pouvoir tam¬ 
pon, au milieu de laquelle (au point d'inflexion 
de la courbe) se situe le pK. Les molecules qui 
peuvent capter (ou ceder) plusieurs ions W ont 
plusieurs pK a et done aussi plusieurs zones de 
pouvoir tampon optimal. L'acide phosphorique 
(H 3 P0 4 ) peut ceder 3 ions H + , donnant ainsi 
naissance successivement a H 2 PO “, HP0 4 2 ~, et 
P0 4 v . Le systeme tampon HP0 4 2 7H 2 P0 4 ~ avec 
un pK a de 6,8 (p. 174 et s.) est important pour 
l'organisme. 

La pente absolue, d[A-]/d(pH), d'une courbe 
tampon (application du pH vis-a-vis de [A-]) 
permet de mesurer l'activite tampon (mol • l- 1 • 
[ApH]-';p. 138). 


Puissances et logarithmes 


fUpport d« 
concentrations du 

iy$Ume tampon 
tAHl.tA-) 



B. Courbe tampon. Variation du pH d'une solution 
tamponnee en fonction du rapport des concentra¬ 
tions de l'acide tampon [AH]/base tampon [A ]. 
Les chiffres correspondent approximativement a 
ceux du systeme tampon acide acetique/acetate 
(pKa = 4,7). Le pouvoir tampon est optimal lorsque 
le pH de la solution est egal au pK du tampon, 
autrement dit lorsque [AH] = [A~] (lignes en poin- 
tilles). 


pas exactement une puissance de dix (par ex. 
34500), on divise par la puissance de dix imme- 
diatement inferieure (10000) et on ecrit le resul- 
tat (3,45) comme facteur multiplicateur devant 
cette puissance de dix : 3,45 • 10 4 . 

En accord avec ce qui precede, 10 peut aussi 
s'ecrire 10'. Les nombres inferieurs sont formes 
de la meme fagon : 

1 = 10 : 10 = 10° 

0,1 = 10:10:10 =10-' 

0,01 = 10:10:10:10 =lQ- 2 etc. 


Les nombres tres superieurs ou tres inferieurs a 
1 etant peu commodes a ecrire, on les exprime 
en utilisant les puissances de dix. Celles-ci sont 
utilisees de la maniere suivante : 



100 = 10-10 = 10 2 
1000 = 10 - 10-10 = 10 3 
10000= 10-10-10-10 =Wetc. 

Le nombre defois ou le 10 apparait lors de 
cette multiplication est done simplifie et 
exprime en exposant. Lorsque le nombre n'est 


En tenant compte de ce qui precede, 0,04 par 
ex. peut s'ecrire 4 • 0,001 ou 4 • 10- 2 . 

Remarque : pour les nombres inferieurs a 1, 
la puissance (negative) est le nombre de rangs a 
droite de la virgule ou se trouve le chiffre 1 ; par 
ex. dans 0,001, le chiffre 1 est au 3 e rang : 0,001 
= lO- 3 . 

Pour les nombres superieurs a 10, on elimine 
un chiffre du nombre de chiffres se trouvant 
avant la virgule et le reste correspond alors a 
l'exposant (positif). C'est pourquoi 1124,5 = 
1,1245 • 10 3 . 









Les unites de mesure peuvent ausi s'ecrire 
|vec des exposants, par exemple m 3 . Cela signi- 
le comme pour 10 3 , que l'unite de base, le m, 
fit multipliee 3 fois par elle-meme (m • m • m; 
7.372). De meme on utilise des exposants nega- 
Fiifs pour les unites : comme 1/10 = 10-', on peut 
ecrire s-' a la place de 1/s ou mol • 1-' a la place 
de mol/1. 

Le calcul a l'aide de puissances a ses propres 
regies. 

Totaliser (addition) et retrancher (soustrac- 
tion) ne sont des operations possibles que si 
Vexposant est identique, par ex. 

(2,5 • 10 2 ) + (1,5 • 10 2 ) = 4 • 10 2 , mais 

(2 • 10 3 ) + (3 • 10 2 ) doit etre transforme en 

(2 • 10 3 ) + (0,3 • 10 3 ) = 2,3 ■ 10 3 

Multiplier les puissances revient a addition- 
ner les exposants et diviser les puissances a 
soustraire les exposants, par ex. : 

10 2 • 10 3 = 10 2 * 3 = 10 ? 

10 4 :/V=10 4 - 2 = 10 2 

10 2 : 10 4 = 10 2 - 4 = 10- 2 

Les nombres dev ant les puissances de dix 
sont traites normalement : 


(3 • 10 2 ) • (2 • 10 3 ) = 2 • 3 • it) 2 * 3 = 6 • 10 s . 


On peut aussi faire des calculs avec les expo¬ 
sants seuls, on parle alors de calcul logarith- 
mique : si un nombre quelconque (par ex. 100) 
est ecrit sous forme de puissance de base 10 (ici 
10 2 ), l’exposant (2 dans cet ex.) est alors appele 
logarithme (decimal) de 100 (en abrege log 
100 ou Ig 100). Ces logarithmes sont utilises en 
physiologie, par ex. pour definir le pH (v. ci- 
dessus) ou pour tracer la courbe audiometrique 
en utilisant les unites de decibels (p. 316). 

Pour les logarithmes naturels (In) on utilise 
l'exposant de base e ou 

(•=2,71828... 

Comme log x = In x/ln 10 et que In 10 = 
2,302585..., la conversion de In en log et vice 
versa s'effectue de la maniere suivante : 

log x = In x/2,3 

In x = 2,3 • log x 

Dans les calculs avec logarithmes, le mode 
de calcul est diminue d'un pas, ce qui signifie 
qu'une multiplication devient une addition, une 
puissance devient une multiplication et ainsi de 
suite, ainsi: 


log a • b = log a + log b 
log (a/b) = log a - log b 
log a" = n • log a 
log n Va = (log a)/n 

II existe des cas particuliers : 

log 10 = lne = 1 
log 1 =In 1 =0 
log 0 = In 0 = ± oo 



Representation graphique des 
mesures 

Pour suivre 1'evolution de la temperature d'un 
patient sur une longue periode, on represente 
celle-ci sous forme d'un graphe, en fonction du 
temps (C). Les deux axes sur lesquels ont ete por- 
tes la temperature et le temps sont generalement 
appeles coordonnees, l’axe vertical etant Yordon- 
nee (ici la temperature) et l'axe horizontal I'abs- 
cisse (ici le temps). Le plus souvent on porte en 
abscisse la variable x (ici le temps) et en ordonnee 
la variable y qui en depend (ici la temperature). 
D’ou la designation axe x pour l'abscisse et axe y 
pour l'ordonnee. Cette methode graphique permet 
de representer la relation entre deux mesures de 
n'importe quelle nature : par ex. la taille en fonc¬ 
tion de l'age ou le volume des poumons en fonc¬ 
tion de la pression intrapulmonaire (p. 117). 

A partir de cela il est possible de deduire 
l'existence ou non d'une correlation entre les 
deux donnees : par ex., si l'on porte en ordon¬ 
nee la taille et en abscisse l'age, la courbe 
s'eleve pendant la croissance, puis, a partir de 
17 ans env., elle s'inflechit a l'horizontale; cela 
signifie que la taille depend de l'age durant la 
premiere phase mais en est tout a fait indepen- 
dante au cours de la seconde (horizontale). Une 



heure de la )oume» 


C. Exemple d'une representation graphique 
dans un systeme de coordonnees, ici la tempera¬ 
ture (rectale, mesuree au repos) en fonction du 
temps. 



Representation graphique des mesures 
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correlation (v. ci-dessous) ne prouve toutefois 
pas a elle seule l'existence d'une relation de 
cause a effet. Ainsi, on a constate durant une 
certaine periode que la baisse de la natalite en 
Alsace coincidait avec une diminution du 
nombre de cigognes qui y nichaient. 


Lorsque l'on veut porter sur des axes de coor- 
donnees, des or des de grandeurs tres differents 
(de 1 a 100 000 par ex.), les petites valeurs ne 
peuvent etre representees distinctement ou bien il 
faut allonger demesurement les coordonnees. 
Dans ce cas, on peut reporter les valeurs sous 

























forme de puis sauces ou sous forme logarithmique 
(v. ci-dessus) : au lieu de 1,10, 100, 1000, etc., on 
ecrit 10°, 10', 10 2 , 10 3 , etc., ou paries logarithmes 
0,1,2,3, etc. Sous cette forme, les petits nombres 
peuvent etre represents de fagon relativement 
^precise sans que les grands nombres depassent 
laxe (de longueur raisonnable) des coordonnees 
fpourbes audiometriques par ex. p. 363 B). 

I Une correlation peut etre lineaire (Dl, ligne 
liolette) et dans ce cas elle est definie par 
^’equation: 

y = a*x + b 


II faut remarquer qu'en coordonnees logarithmiques x 
ou y = 0 ne peuvent exister car In 0 = °o. Neanmoins, 
In a est encore appele «intercept» si l'abscisse logarith¬ 
mique (D3, 4) est traversee par l'axe des ordonnees a 
In x = 0, ce qui est le cas pour x = 1. 

Au lieu de porter In x et/ou In y sur l'axe des x et/ou 
l'axe des y, respectnement, les valeurs lineaires de \ 
et/ou y peuvent etre portees sur papier logarithmique 
sur lequel l'ordonnee ou l'abscisse (papier « semi 
log») ou les deux (papier «log-log») sont representees 
en divisions logarithmiques. Dans ces deux dernieis 
cas, an'estplus appele «intercept» car l’augmentation 
de a depend de l'endroit ou l'axe des y croise l'axe des 
x, toutes les valeurs de x > 0 sont possibles 


ou a est lu pente de la droite et b son point ^in¬ 
tersection avec l'axe des y (= intercept , lorsque 
x=0). 

Cependant, beaucoup de correlations ne sont 
pas lineaires. Pour les fonctions simples, une 
representation graphique peut etre obtenue en 
portant les valeurs de x et y de maniere non 
lineaire sur les axes de coordonnees (par ex. de 
maniere logarithmique). Ceci permet par ex. 
l'extrapolation pour des valeurs situees en 
dehors de la plage de mesure (v. ci-dessous) ou 
l'etablissement de courbes standards a partir de 
deux points seulement (par ex. p. 147 C). De 
plus, le calcul d'une correlation moyenne pour 
des valeurs x-y pairees mais dispersees est ega- 
lement possible par cette methode : on obtient 
des droites de regression. 

Une fonction exponentielle (Dl, ligne rouge) 

y = a • e b x 

peut etre linearisee en portant In y sur l'axe des 
y(D2): 

II In y = In a + b • x, 

•h b = pente et In a = intercept. 

• Une fonction logarithmique (Dl, ligne bleue) 

Bl 1 y = a + b • In x 

etre representee graphiquement en portant In 
1 sur l'axe des x (D4) ou b = pente et a = intercept. 

Une fonction puissance (Dl, courbe verte) 

y = a • x b 


D'autres fonctions non lineaires peuvent etre 
representees sous forme de graphes appropries 
sur des axes de coordonnees, comme par ex 

l'equation de Michaelis-Menten (El) qui regit 





peut etre representee graphiquement en portant 
In x et In y sur des axes de coordonnees (D3), 
puisque 

In y = In a + b • In x, 
ou b = pente et In a = intercept. 


E. Deux representations graphiques possibles de 
l'equation de Michaelis-Menten : l'une sous 
forme d'une courbe (J par rapport a C, El) et 
l'autre sous forme d'une droite (1/J par rapport a 
1/C, E2) Sous cette derniere forme, J et K peu¬ 
vent etre determines par extrapolation en dehors de 
la plage de mesure (voir texte). 



Representation graphique dej mesures 
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beaucoup de factions enzymatiques et de pro¬ 
cessus de transport par mediateur (p. 28) : 

,-1 - K^C I13 ' 01 

ou J represente la vitesse de transport (par ex. 
en mol • m -2 • s -1 ), J ma la vitesse maximale de 
transport, C (mol • nr 3 ) la concentration de la 
substance transported et K M la concentration (a 
demi saturation) a 1/2 J max . 

L'une des trois representations les plus cou- 
rantes de l'equation de Michaelis-Menten, 
d'apres Lineweaver-Burke, est la suivante : 

W-(VI_)-(UC) + 1/I M [13.11] 

ce qui, en portant 1/J sur l'axe des y et 1/C sur 
l'axe des x, donne une droite (E2). Alors que la 
determination experimental de J est impos¬ 
sible a partir du trace de J en fonction de C (El; 
cela necessiterait l'usage de concentration 
extremement gande de C), dans la forme 
lineaire (E2), une regression lineaire peut etre 
calculee a partir des donnees experimentales et 
extrapolee a C = oo. Dans ce cas, 1/C = l/°° = 0, 
des lors 1/J max peut etre lu a partir de l'axe des x 
au point 0 (E2). La valeur inverse est J max - Si 
maintenant on substitue 1/J = 0 dans l'equation 
13.11 ci-dessus, elle devient: 
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0 = (V J m »)-( 1 /C) + l/J nl » [13.12] 

ou 1 /K m = - 1/C, ce qui fait que K M peut etre 
calcule a partir de l'inverse de l'intercept sur 
l'axe des x (correspond a 1/J = 0; E2). 


Valeurs normales 


Corps entier et cellule 

Composition chimique de 1 kg de masse corporelle maigre 
chez un adulte 

Pourcentage d'eau chez l'adulte/enfant (en % du poids 
du corps) (v. aussi p. 168) 

Concentration ionique intra- et extracellulaire 


720 g d'eau; 210 g de proteines; 22,4 g de £a; 12 g de 
P; 2,7 g de K; 1,8 g de Na; 1,8 g de Cl; 0,47 g de Mg 
intracellulaire : 40% / 40% ; interstitielle : 15% / 25% 
plasma ; 5% / 5% 
v. p. 93 C 



Coeur et appareil circulatoire 

Poids du coeur 

Debit cardiaque au repos / maximal 
Pouls au repos = rythme sinusal 
Rythme du noeud auriculo-ventnculaire 
Rythme ventriculaire 
Pression arterielle (d'apres Riva-Rocci) 
Pression arterielle pulmonaire 


250-350 g 

5-6 V25 l(v. aussi p. 186) 

60-75 (max. 100)/mm 

40-55/min 

25-40/min 

syst./diast. 120/80 mmHg (16/10,7 kPa) 
syst/diast. 20/7 mmHg (2,7/0,9 kPa) 







i'ssion veineuse centrale 
•ession veineuse portale 
)lume ventriculaire (telediast./telesystol.) 
P Fraction Rejection 

Vitesse de l'onde pulsatile 
Vitesse moyenne du flux sanguin 


Debits des organes au repos 

(v. aussi p. 187 A et 213 A) 

Coeur 

Cerveau 

Rein 

Tractus gastrointestinal = debit portai 
Foie, debit a travers l'artere hepatique 
Muscles squelettiques 
! Peau et autres organes 

I Poumons et transport des gaz 

• Capacite totale CT 
Capacite vitale CV (v. aussi p. 112) 
Volume courant V T au repos 
, Volume de reserve inspiratoire V 
Volume de reserve expiratoire V,^ 

% Volume residuel V R 

lit respiratoire pour 30 cycles resp./min 
ssion partielle en 0, 


1 Pression partielle en C0 2 


; Frequence respiratoire 
IVolume mort 

•• Capacite du sang en oxygene 
Quotient respiratoire 

Reins et excretion 

Flux plasmatique renal FPR 
Debit de filtration glomerulaire DFG 
Fraction de filtration = DFG/FPR 
Debit urinaire vesical 
Osmolarite urinaire 
Excretion de Na + 

Excretion de K* 

Excretion de glucose 
Excretion azotee 
Excretion proteique 
Valeur du pH urinaire 


3-6 nraiHg (0,4-0,8 kPa) 

3-6 mmHg (0,4-0,8 kPa) 

120 ml/40 ml 
0,67 

Aorte : 3-5 m/s; arteres : 5-10 oe/s; veines : 1-2 m/s 
Aorte ; 0,18 m/s; capillaires : 0,0002-0,001 m/s; 
v. caves : 0,06 m/s 


%duQC 

par g de tissu 

4% 

0,8 ml/min . 

13% 

0,5 ml/min 

20% 

4 ml/min 

16% 

0,7 mVmin 

8% 

0,3 ml/min 

21% 

0,04 nu/min 

18% 



Homme : 

Femme 

71 

6,21 

5,61 

51 

0,61 

0,5 1 

3,21 

2,91 

1,81 

1,61 

1,41 

1,21 

1101 

1001 

air: 159 mmHg (21,17 kPa) 
ilveole : 100 mmHg (13,33 kPa) 

;ang arteriel : 95 mmHg (12,66 kPa) 
mg veineux : 40 mmHg (5,33 kPa) 


ir : 0,23 mmHg (0,03 kPa) 
veole : 39 inmHg (5.2 kPa) 

;ang arteriel : 40 mmHg (5,3 kPa) 

.ang veineux : 46 mmHg (6,1 kPa) 

16/min 

150ml 

180-200 ml 0/\de sang s 8-9 mmol Oj/l de sang 
0,84 


480-800 im/min pour 1,73 m 2 de surface corporelle 
80-140 ml / mm pour 1,73 m 2 de surrace corporelle 
0,19 

0,7-1,8 1/j 

250-1000 mosm/kg H 2 0 
50-250 mmol/j 
25-115mmol/j 
< 300 mg/j = 1,67 mmol/) 

150-250 mg/j par kg de poids corporel 
10-200 mg/j 
4,5-8,2 




sajeiuiou sindfe/t 
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Acidite titrable 
Excretion d'uree 
Excretion d'acide urique 
Excretion de creatinine 


10-30 mmoVj 

10-20 g/j = 166-333 mmol/j 
300-800 mg/j = 1,78-6,53 mmol/j 
0,56-2,1 g/j = 4,95-18,6 nmol/j 


Nutrition et metabolisme 

Ration energetique (RE) lors du repos au lit 
RE lors d'un petit travail de bureau 
RE lors de la marche (4,9 km/h) 

RE lors d'activites sportives (danse, equitation, 
natation) 

Minimum fonctionnel d'apport proteiques 
Vitamine, apport joumalier minimal (UI : Unites 
Internationales) 

electrolytes et oligoelements, absorption quotidienne 
minimale 


Syttfeme rterveux, muscle 

Durie du polemic] d'action 

Vitesse de conduction de V influx nerveux 


Homme : 

6500kJ/j 
10800kJ/j 
3,3 kW 
4,5-6,8 kW 


Femme : 

5400 kJ/j 
9600kJ/j 
2,7 kW 
3,6-5,4 kW 


1 g/kg de poids corporel 

A : 10000-50000 UI; D : 400-600 Ul; E : 200-800 
UI; K : 65-80 ug ; Bl, B 2 , B 3 , B s , B, : entre 25- 
300 mg; B l2 ; 25-300 ug; Folates : 0,4-1,2 mg; H : 
25-300 Kg; C : 500-5000 mg 
(3a: 1-1,5 g; Cr: 200-600 w. fa : 0,5-2 mg; Fe : 
15-30 mg; 1: 50-300 ug; K* : 0,8-1,5 g; Mg ; 500- 
750 mg; Mn : 15-30 mg; Mo ; 45-500 u,g; Na* : 2 g 
P : 200-400 mg; Se : 50400 ug; Zn : 22-50 mg 


Neii: 1-2 ins; muscle squelettiquri : 10 ms ; 
ntyocurde ■ 200 ms 
v. p. 49 C 


Sang et liqufdes de rorganlsme 

Sang (indications pour un adulte) 

Volume sanguin (v. aussi Tab. p. 88] 

Hdnatocrste (v, atissi Tab, p. 881 

N ombre d’erythrocytes 

Concentration en hemoglobins du sang (Hb"i 

Volume globulaire moyen (VGM) 

Concentration cellulaire moyenne en hemogkihine des 
erythrocytes (CMHE) 

Contents moyen en h^mogiobine d’un erythrocyte /CM Hi 

Diametre moyen d’un Erythrocyte 

Nombre de reticulocytes 

Nombre de leucocytes ( v, aussi Tab. p. 88) 

Thrombocytes (pEaqueites sanguines) 

Vitesse de sedimentation du sang 


aussi Tab. 9.1. n. L 86 et Tab- 9,2. p. 187) 


Homme : 

4500 ml 
0,40-0,54 
4,6-5,9 . IfF/l 
140-180 g/1 

12.2- 2,8 mmol/l) 

80-100 fl 

320-360 g/1 d’rirylhrocytes 

27-32 pg 

7.2- 7,8 fim 

0,4-2% 120-75 . Iff/l) 

3-13 . Iff/I 
170-360 . 10VI 
< 10 nun a la Iheurc 


Femme : 

3600 ml 
0.37-0,47 
4,2-54 • I0 J: /T 

120-160 g/1 

(1,9-2,5 mmol/1) 


180400 Iff f[ 

< 20 mm a la [ n heurc 


Proteinen 


*86 


ensemble 
Albumins 
a,-global ine 
CLj-glnbuline 


66-85 g/l de serum 
35-50 g/1 dc sri nun 
1,3-4 g/1 de serum 
4-9 g/E de srirum 


55-64% en vat, re!. 
2.5-4 t & en vaJ. rd. 
7-10%. en val. rel. 







1-globuline 

-globuline 


6-llg/ldeserum 
13-17 g/1 de serum 


8-12% efl val. rel. 
12-20% (a val. rel 


"oagulation sanguine 
Temps de thromboplastine selon Quick 
Temps de thromboplastine partiel (TPP) 
temps de coagulation 

Parametres relatifs au metabolisme des glucides 
Concentration en glucose du sang veineux 
Concentration en glucose du sang capillaire 
Concentration plasmatique en glucose 
Valeur limite plasmatique pour le diagnostic de 
diabete 

HBA ]c (hemoglobine A glycolysee) 

Parametres relatifs au metabolisme des lipides 
1; iglycerides dans le serum 
( hulesterol total dans le serum 
1 IDL-cholesterol dans le serum 

Substances urinaires 
Concentration en uree du serum 
Concentration en acide urique du serum 
Concentration en creatinine du serum 

Bilirubine 

Bilirubine totale du serum 
Bilirubine directe du serum 

Electrolytes et gaz du sang 
Osmolante 

Cations (mmol/1) du serum 

Anions (mmol/1) du serum 
pH 

Bicarbonates 

Ensemble des bases tampon 

Saturation en oxygene de l'hemoglobine 

Pression partielle en oxygene a 50% de saturation (P 05 ) 


Facteurs de la coagulation v. p. 102 

0,9-1,15 INR (International Normalized Ratio) 

26-42S 

<6cein 


3,9-5,5 mmol/1 (70-100 mg/dl) 
4,4-6,1 cemol/1 (80-110 mg/dl) 

4.2- 6,4 mceol/1 (75-115 mg/dl) 
> 7,8 mceol/1 (> 140 mg/dl) 

3.2- 5,2% 


< 1,71 mmol/1 (< 150 mg/dl) 

< 5,2 mceol/1 (< 200 mg/dl) 
>1,04 mmol/1 (> 40 mg/dl) 


3,3-8,3 cemol/1 (20-50 mg/dl) 
150-390 umol/1 (2,6-6,5 ceg/dl) 
36-106 umol/1 (0,4-1,2 mg/dl) 


3,4-17 umol/1 (0,2-1 mg/dl) 
0,8-5,1 umol/1 (0,05-0,3 mg/dl) 


280-300 mceol/kg H 2 0 
W: 135-145 
K + : 3,5-5,5 
Ca 2+ ionise: 1,0-1,3 
Mg 2+ ionise : 0,5-0,7 
Cl- : 95-108 

H,PO, + HP0 4 2 - : 0,8-1,5 
7.35-7,45 
22-26 mmol/1 
48 mmol/1 

sang arteriel : 96%; sang veineux mele : 65-75% 
27mmHg;3,6kPa 



Liquide cerebrospinal et lombaire 

Pression en relaxation, en decubitus dorsal 

Poids specifique 

Osmolarite 

Concentration en glucose 
Concentration en proteines 
Concentration en IgG 
Nombre de leucocytes 


10,5 mmHg; 1,4 kPa 

1,006-1,008 g/1 

290 mosm/kg H 2 0 
45-70 mg/dl; 2,5-3,9 mmol/1 
0,15-0,45 g/1 
< 84 mg/dl 
<5/ul 



Valeur s norma I e* 
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Prificipakt formulas en physiologic 


I. Loi do Ficfc relative a la diffusion pour k 

transport membranaire (v. aussi p. 20 et ss.) 

J« = S' D -f ImolT'] 

J ji(]r = rythme net de diffusion [mol -r 1 ]; 

S = surface [m-| 

D - coefficient de diffusion | nr ■ s '\ : 

AC = difference de concentration [mol nv ' [ 
Ax = epaisseur de 3a membrane [ml. 
ou 


~ = P ■ AC [mol - m - ■ s 'l 

P = coefficient dc pemnSabiJik [m s']: 
J dfjr S et AC v. ci-dessus 
ou {pom la diffusion des gaz) 

\(i if AP f , IT 

-g-=K.-[m- S ' ] 

V, ifT - fim net de diffusion [m 1 - 1 1; 

K = coefficient de diffusion de Krugh [m 2 
s 1 - Pa' 1 1; 

AP = differe nce de press ion part k Ik | Pal, 


2. Equation dc Van’* HofT-Staverman (v r 

aussi p, 377 ) 

Arr = o R T AC m [Pa] 

Ajt = difference de press ion osmotique [PrO : 
a = coefficient de reflexion [sans dimen¬ 
sion ]; 

R = consume des gaz parfaits [83144 J - K~ l 
■ mol ‘ 1 1; 

T = temperature absolue [KJ; 

AC ijMh = difference de concentration osmo¬ 
tique des particules efficaees |mol ■ m \|. 

3. Equation de Michaelig-Menten fv. aussi 
p. 28 el 383 et s j 

J j;H = transport de substrat I mol ■ m 1 ■ s ’}; 

J = transport maximal de substrat [mol¬ 
in' 2 ■ s 1 1; 

C = concentration du substrat [mol - m l ]; 
K m = consume de Michael is = concentration 
du substrat pour 1/2 de J I mol ■ m *], 

4. Equation de Nentsi tv aussi p. 32) 

[XI 

E ' = ^' z ' , !og m E ] 

E x - polemic] d'^quilihre des ions X |mV]; 


z x == nombre de charge des ions X ; 
j XJ 1 = concentration inlracellulaire des ions 
j mol - nr*|; 

| X j c . = concentration extrace Ltulaire [ mol ■ m - : j, 


5. Lol d’Ohm (v. aussi p. 32 et 88) 

a) pour le transport des ions an niveau de hi 
membrane 

[A ■ nr 1 ] 

l - flux des ions X par surface de membrane 
[A • nr 2 ]; 

g = conductance membranaire pour Hon X 

E m = potentiel metnbrainaire [V]; 

B x - potentiel d’equilibre des ions X [V|. 

b) pour fa circulation sanguine 

Q= ^ [I ■ min -1 1 

Q = in ten site du courant (pour 1' ensemble 
dc la circulation : debit earduque = QO [I 
nun 1 ]; 

AP = difference dc pression moyenne (grande 
circulation : P P ; petite circulation : 
P^- p w^) [mmHgi; 

R “ resistance du circuit (grande circula¬ 
tion : resistance p4riph£rique to tale = RPT 
[mmllg ■ min \~ ] }, 


6. Fornmles pour La respiration tv. aussi p. 120 
el 106) 

a) volume courant {V T ) 

V T = V n + V A [I] 


b} debit ventilatolre (V £ ou V } ) 

V E “ f V r = (f V Q ) +(f- Vj = V rj + V, 
[1 - min -1 1 

c) consummation d() T production de CO.. el 
QR (ensemble de I'organi&tie} 

V l > I = V T (F, K -F roj ) = QC'DOT, Ji lt 
min 'J 

~_ \ ■ min '] 


V -V - F I 

* COj T T 1 EI.’Oj L 


QU = 


- Lih - 


% 


V D = volume mort [I]; 

V A = volume de J’espace alveola ire., part de 

y T [l|: 

V T - debit aWtokure. \\ - min' 1 \; 
f = frequence respiratoire | min 1 ]; 












V - debit ventilaloire de t h es;pace mort [I - 
mm ']; 

V\ = d£bit alvdolaire [] ■ min 1 ]; 

V 0J = consummation d’oxygene |l min’ 1 ]; 
V c;t?2 = production de gaz carbomque ji ■ 
min _L |; 

F ]OJ = fraction d'0 3 dans E’air inspire* 11/1J; 

= fraction de CO, dans Pair inspird (1/1 j; 
F t02 = fraction d*0 3 dans Fair expire [1/1]; 

- fraction de CO, dans fair expire [1/1]; 
QR = quotient resprratoire; 

d) COnsommation d'G, ir et production de CO, 
(par Orggne) 

V m = Q DAV, J; || min '] 

^COl- Q ' DAV CO* f 1 ' niin 'T 

e) principe de Fide 

QC = debit cardiaque [I ■ min 1 ]; 

Q = debit sanguin de Forgane [I min'J; 
DAV o: . DAV^ = difference arteriovei- 
neuse en G, ou CO, pour !a circulation de 
Porgane entier [1/3 sang], 

0 press fan partielle.de .s gaz ** concentration 
des gaz dims les iiquides 
1X1 - a ■ [mmol/1 de plasma | 

I XT = concentration du gaz X [mmol - I 
a ■= coefficient de solubility du ga i. [mmol 
■r T ■ kPa 1 ]; 

= press ton partielle du gaz X fkPaj. 

g) formate de Bohr (v. aussi p. 115) 

„ _ v T fe CO i ) 

& FA 

r 'Vi>, 

V n = volume de respace mort | \\; 

V T = volume courant ] 1 [; 

FA,,, = fraction de CO, dans k gaz alveo- 
laire et 

FE co = fraction de CO, dans le gaz expire 

U/l] 

h) dquution des gaz alveola ires (v, aussi p r 136) 

PA 

PA ^ = P C — qk ’’^ 1 

PA n et Pl c , ^ pression part telle en O, du 
gaz alveolaire e.t du gaz inspire [kFa|; 
PA {1| . = pres si on panic He en CO, du gaz 
alveolaire fkPa|: 

QR - quotient respiratoire [sans dimen¬ 
sion]. 


7, Equation d 1 Hemlerso n - Ha sstlbuc h (v, auss: 
p, [33 et ss. et 379) 

a) gene rale 


pH = pK tt + lug 


[A] 

[AH] 


b) pour le tampon hicarhomte/CO, (A 37 n Cl: 

[HCO/I 


pH = M + 


a P, 


CXJj 



pH = logarithms decimal ndgatif de V acti¬ 
vity des ions 

pK fl = logarilhme decimal negatif de la 
constame de dissociation de l acide tampon 
Lh^otique eccrespondani (AH pour le COj; 
[A ] ou | HCO,, ] = concentration en base 
tampon 

a Pcq, = [COJ, v. equation 6f. 

8, Forinuks relatives k la tone lion reuak t v. 

aussip. 150 et ss,) 

a) chit ranee dune substance X fibre mem JV- 
tree (C x f: 

Cx = V ll + -Fi|l-min-i] 

r s 

bjfiux plasmaitque renal \FPR): 

ofe » "* J| 

c} debit sangum renal (FSRI; 

ISR= ■ | _ [I' min' 1 ] 

d) fains dejUt ration glome ruin ire (TFG): 
TFG = V li -^El-min'l 

* lr 

e) elairanee de Beau fibre (C# 70 ) ■ 


C =V , (1 -- 
'“h 2 o u v ■ 


-) [I ■ min J; 


f) fraction de filtra tion t FF) ; 

TFG 

FF = [sans dimension); 

g) fraction depuration d'une substance X 
iFEJ: 

c, 

FE X = „ [sans dimension]; 

Irl; 

h) fraction de resorption tTune substance X 
(FR X ): 

FK X = I - FE V |sans dimension]; 

V [f = ddbit urinairc [I ■ min J 

U^, U Tn , U^ rti - concentration urinarre : 



Princi pales formules 
















d'une substance X, de l'acide para-amino- 
hippurique, d'une substance indicateur(inu- 
line ou creatine endogene) ou osmolarite 
urinaire [mol • 1 _1 ou g • l 1 ou osm • l 1 ]; 

P x> P pah’ P in» P osm = concentration plas- 
matique : d'une substance X, de l'acide 
para-aminohippurique, d'une substance 
indicateur (inuline ou creatine endogene) 
ou osmolarite plasmatique [mol • 1 “' ou g • 
l- 1 ou osm • 1 _1 ]; 

Ht = hematocrite [cellules sanguines en 
1/volume sanguin en 1]. 

9. Formules pour la filtration (v. aussi p. 152 
et 208) 

depression de filtration efficace : au niveau 
des capillaires sanguins ('PJ : 

P t( T = P c,p - P im - "«np + "in. '■ 

b) pression de filtration efficace : au niveau 
des capillaire', glomerulaires du rein : 

P =P - P -n [mmHg] ; 

eff cap Bow cap *■ 

c) debit de filtration (Q; au niveau glomeru- 
laire = TFG) : 

Q = P eff * S • k [m 3 • s‘ l ]; 

P cap , P jrji = pression hydrostatique au niveau 
du capillaire ou de l'interstitium [mmHg]; 
P eff = pression de filtration efficace 
moyenne [mmHg]; 

S = surface de filtration [m 2 ]; 
k = coefficient de filtration de l'eau (= 
conductibilite hydraulique) [m 3 • s-' • 
mmHg ']. 


10. Loi de Laplace (v. aussi p. 118,188 et 210) 

a) corps creux ellipsoidal (de rayon r { et r 2 ) : 


p 0 ,= t (t; + [Pa]; 

b) en prenant en consideration I'epaisseur de 
la paroi: 

p « = Sp w<A +4) [Pa]; 

*1 -2 

c) corps creux deforme spherigue (r 2 = r = 
r): 

p m = 2 T IP a ] d'ou p to = 2 [ p a]; 

d) corps creux deforme cylindrique (r 2 -* oo, 
c'est pourquoi 1/ r 2 = 0) : 

[Pa] ; 

Fini = pression transmurale [Pa] ; 

T = tension parietale [N • m _1 ]; 

Sp = tension de paroi [N • m" 2 ]; 
e = epaisseur de la paroi [m]. 

11. Formules pour la fonction cardiocircu- 
latoire (v. aussi points 2, 5b, 6c, 9 et p. 186 
et ss.) 

a) debit cardiaque (QC): 

QC = f VS [I • m-'] 

b) loi de Hagen-Poiseuille : 


re • r 4 

VS = volume d'ejection systolique [1]; 
f = frequence cardiaque [min 1 ] ; 

R = resistance electrique d'un tube [Pa • s. m- 1 ] 
de longueur 1 [m] et de rayon interne r [m]; 

T) = viscosite [Pa» s]. 










Litterature complementaire, bibliographie 


Physiologie generate 

Berne, R.M., Levy, M.N., Koeppen, B.M., Stanton, 
B.A.: Physiology, 4"' ed. Mosby, St- Louis (1998) 
Deetjen, P., Speckmann, E.-J.: Physiologie, 3.Aufl. 
Urban & Fischer, Munchen-Stuttgart-Jena-LQ- 

beck-Ulm (1999) 

Greger, R., Windhorst, U.: Comprehensive Human 
Physiology, Vol. 1 and2, Springer, Berlin, (1996) 
Klinke, R., Silbemagi, S.: Lehrbuch der Physiolo¬ 
gie, 2. Aufl., uberarbeitete Sonderausgabe, 
Thieme, Stuttgart (2000) 

Schmidt, R.F., Thews, G., Lang, F.: Physiologie des 
Menschen, 28.Aun. Springer, Berlin (2000) 


Domaines specifiques de la physiologie 

Physiologie cellulaire 

Alberts, B.. Bray, D. Lewis, J., Raff, M., Roberts, K., 
WatsonJ.D.: Molecular Biology ofthe Cell, 3 rd 
ed. Garland Publishing, Inc. New York (1994) 

Byrne, J.H., Schuitz, S. G.: An Introduction to 
Membrane Transport and Bioelectricity, 2"' ed. 
Raven Press, New York (1994). 

Lodish, H., Baltimore, D., Berk, A., Zipursky S.L, 
Matsudaira, P., Darnell J.: Molecular Cell Biol¬ 
ogy, 3rd ed. Scientific American Books, Inc., 
W.H. Freeman and Company, New York (1995) 

Physiologie de l'exercice et du sport 

Ehm, O.F., Hahn, M., Wenzel, J.: Der neue Ehm. 
Tauchen noch sicherer. Tauchmedizin fur 
Sporttaucher, Berufstaucherund Arzte., Muller, 
Ruschlikon,Cham( 1999) 

Heath, D., Williams. D.R.: High-Altitude Medicine 
and Pathology, 4 th 61". Oxford Univ Press, Ox- 
forf(1995) 

Hultgren, H.: High Altitude Medicine, Hultgren 
Publications, (1997) 

Stegemann, J.: Leistungsphysiologie. Physiologi- 
sche Grundiagen der Arbeit und des Sports, 
4.Aufl., Thieme, Stuttgart (1991) 

Immunologie 

Janeway £A., Travers, P.: Immunologie, Spektrum 
Akad. Verlag, Heidelberg (1995) 

KubyJ.: Immunology, 2 nd ed., W.H. Freeman and 
Company, New Y ork (1994) 

Respiration et equilibre acido-basique 

Crystal, R.G., West, J.B., Barnes, PJ., Weibel, E.R.: 
The Lung: Scientific Foundations, 2'" 1 ed. Lip- 
pincott-Raven, Philadelphia-New York (1997). 


Halperin, M.L, Goldstein, M.B.: Fluid, Electrolyte 
and Acid-Base Physiology, A problem-based 
approach, 3"'ed. W.B. Saunders Co., Philadel- 
phia(1999) 

West,J.B.: Respiratory Physiology: The Essentials, 
5"’ ed., Williams & Wilkins, Baltimore (1995). 

Rein et equilibre hydroelectrolytique 

Halperin, M.L, Goldstein, M.B.: Fluid, Electrolyte 
and Acid-Base Physiology, A problem-based 
approach, 3"' ed. W.B. Saunders Co., Philadel- 
phia(1999) 

Koeppen, B.M., Stanton, B.A.: Renal Physiology, 
2 nd ed. Mosby, St. Louis (1997) 

Schnermann, J.B., Sayegh, S. I.: Kidney Physiology, 
Lippincott-Raven, Philadelphia. New York 
(1998) 

Seldin, D.W., Giebisch, G. (eds.): The Kidney: Phy¬ 
siology and Pathophysiology 3 rd ed.. Vol. 1 and 
2, Raven Press, New York (2000) 

Coeur et circulation 

Katz, A.M.: Physiology of the Heart, 2nd ed., Ra¬ 
ven Press New York (1992) 

Schiant, R.C., Alexander, R.W: Hurst's The Heart, 
Arteries and Veins. 8 th ed. McGraw-Hill, Inc., 
New York (1994) 

Schuster, H.-P.: EKG-Kurs fur Isabel, 2.Aufl., Enke, 
Stuttgart (1999) 

Estomac, intestin, foie 

Arias, I.M., Boyer, J.L, Fausto, N., Jakoby, W.B., 
Schachter, D. Shafritz, DA: The Liver, Biology 
and Pathobiology. 3rd ed., Raven Press, New 
York (1994) 

Johnson, L.R.: Physiology of the Gastrointestinal 
Tract, Vol. 1 and 2. 3 rd ed., Raven Press, New 
York(1994) 

Johnson, L.R.: Gastrointestinal Physiology S' 11 ed., 
Mosby-YearBook, St. Louis (1997) 

Hormones 

Felig, P., Baxter, J.D., Frohman, LA. Endocrinology 
and Metabolism, 3" 1 ed., McGraw-Hill, New 
York(1995) 

Greenspan, F.S., Strewler, G.J.: Basic & Clinical En¬ 
docrinology, 5'" ed., Appleton & Lange, Stam¬ 
ford, Connecticut 1997) 

Griffin, J.E., Ojeda, S.R.: Textbook of Endocrine 
Physiology, 3" 1 ed. Oxford University Press 
(1996). 

Meng, W., Ziegler, R.: Endokrinologie - Grundia¬ 
gen, Klinik, Praxis - Gustav Fischer, Stuttgart 
(1997) 


391 


Litterature complementaire, bibliographic 



13 Appendice 


392 


Physiologie sexuelle et de la reproduction 

Austin, C.R., R.V. Short: Human Sexuality. Cam¬ 
bridge University Press, London 1980 
Haeberle, E.J.: Die Sexualitat des Menschen. 
Handbuch und Atlas. 2.Aufl., Nikol Verlagsge- 
selischaft, Hamburg (1999). 

Knobil. E., J.D. Neill: The Physiology of Repro¬ 
duction, vol. 1 + II. 2 nd ed.,Raven. New York 1994 
Masters, W.H., V.E. Johnson, Kolodny, R.C.: Liebe 
und Sexualitat. UllsteinTB-VIg., Berlin (1993) 
Yen, S.S.C, R.B.Jaffe: Reproductive Endocrinolo¬ 
gy: Physiology, Pathophysiology, and Clinical 
Management, 2° n ed. Saunders, Philadelphia 
1999 

Systeme nerveux, muscles, organes des sens 
Birbaumer, M., Schmidt, R.F.: Biologische Psycho¬ 
logic. 4'" ed., Springer Verlag, Berlin-Heidel- 
berg-New York (1999) 

Delcomyn. F.: Foundations of Neurobiology, W.H. 

Freeman Co, New York (1998) 

Dudel, J., Menzel, R., Schmidt, R.F.: Neurowissen- 
schaft - Vom Molekul zur Kognition - Springer 
Verlag, Berlin-Heidelberg-New York (1996) 
Kandel, E.R., Schwartz, J.H.,Jessell, T.M (eds) Prin¬ 
ciples of Neural Science, 3'" ed. Eisevier, New 
York(1991) 

Smith, C.U.M.: Biology of Sensory Systems, John 
Wiley, Chichester (2000) 

Zenner, H.P., Zrenner, E. (Hrsg.): Physiologie der 
Sinne. Spektrum Akademischer Verlag, Heidel- 
berg(1994) 

Pathophysiologie 

Bennett, J.C., Plum, F.: CecilTextbookofMedicine, 
20 th ed. Saunders Comp., Philadelphia (1996) 
Cotran, R., Kumar, V., Robbins, S. L: Pathologie Ba¬ 
sis of Disease, 5 th ed. Saunders, Philadelphia 
(1994) 

Foisch, U.R., Kochsiek, K., Schmidt, R.F.: Pathophy¬ 
siologie. Springer Verlag, Berlin-Heidelberg- 
New York (2000) 

McCance, K.L. Huether, S. E.: Pathophysiology, The 
Biologie Basis for Disease in Adults and Chil¬ 
dren, 2nd ed. Mosby-Year Book, Inc., St. Louis 
(1994) 

McPhee, S.J„ Lingappa, V.R., Ganong, W.F., Lange 
J.D.: Pathophysiology of Disease, An Introduc¬ 
tion to Clinical Medicine, 2"" ed. Appleton & 
Lange, Stamford, Connecticut, 1997 
Siegenthaler, W: Klinische Pathophysiologie, 
7.Aufl., Thieme, Stuttgart (1994) 

Silbernagi, S., Lang, F.: Taschenatlas der Patho¬ 
physiologie, Thieme, Stuttgart (1998) 


Biochimie pathologique et biochimie 

Karison, P., Doenecke, D., Koolman, J.: Kurzes 
Lehrbuch der Biochemie fur Mediziner und Na- 
turwisenschaftier, 14. Aufl. Thieme, Stuttgart 
(i" 4 ) 

Koolman, J., Rohm, K.-H.: Taschenatlas der Bio¬ 
chemie, 2. Aufl., Thieme, Stuttgart (1998) 
Lehninger, A.L, Nelson D.L, Cox, M.M.: Prinzipien 
der Biochemie, 2.Aufl. Spektrum Akademi¬ 
scher Verlag Heidelberg (1994) 

Loffler, G., Petrides, P.E.: Biochemie und Pathobio- 
chemie, 6. Aufl., Springer, Berlin (1999) 

Scriver, C, Beaudet, A.L., Sly, W., Valle, D. (eds.) 
The Metabolic and Molecular Basis of Inherited 
Disease, 7th ed. Vol. I-III, McCraw-Hill, Inc., 
New York (1995) 

Stryer, L.: Biochemie, 4. Aufl., Spektrum Akademi¬ 
scher Verlag, Heidelberg, Berlin, Oxford (1996). 


Pathologie, anatomie et histologie 

Boecker W., Denk H., Heinz P.U: Pathologie, 
Urban & Schwarzenberg, Milnchen (1997) 

Cotran, R., Kumar, V., Robbins, S. L: Pathologie Ba¬ 
sis of Disease, 5 th ed. Saunders, Philadelphia 
(1994) 

Drenckhahn, D., Zenker, W.: Benninghoff Anato¬ 
mie, Bd. 1 und 2,15. Aufl. Urban & Schwarzen¬ 
berg, Munchen (1994) 

Frick, H., Leonhardt, H., Starck. D.: Taschenlehr- 
buch der gesamten Anatomie 2 Bde., 4. Aufl., 
Stuttgart, Thieme (1992). 

Kiihnel, W: Taschenatlas der Zytologie, Histolo¬ 
gie und mikroskopischen Anatomie, 10. Aufl., 
Thieme, Stuttgart (1999). 

Platzer, W., Leonhardt, H., Kahie, W.: Taschenatlas 
der Anatomie fur Studium und Praxis, 3 
Bde. 7.Aufl., Thieme, Stuttgart (1999/2000) 

Riede, U.-N., Schaefer, H.-E. (Hrsg.): Allgemeine 
und spezielle Pathologie, 4. Aufl., Thieme, 
Stuttgart (1999) 

Riede, U.-N.: Taschenatlas der ailgemeinen Patho¬ 
logie, Thieme, Stuttgart (1998) 

Schiebler, TH., Schmidt, W., Zilles, K.: Anatomie, 
8. Aufl., Springer Verlag, Berlin-Heidelberg- 
New York (1999) 

Stevens, A., Lowe, J. (bearb. v. Tiedemann, K.): His¬ 
tologie des Menschen, 2.Aufl., Thieme, Stutt¬ 
gart (1997). 


Pharmacologie 

Forth, W., D. Henschler, W. Rummel: Allgemeine 
und spezielle Pharmakologie und Toxikolo- 
gie,7.Aufl. Urban & Schwarzenberg, Munchen 
(1996) 






Goodman, L.S., Gilman, A. (eds.): The Pharinaco- 
logiccal Basis of Therapeutics, 9th ed., Mc¬ 
Graw-Hill, New York (1996) 

Lullmann, H., Mohr, K.: Pharmakologie und Toxi- 
kologie, 14. Aufl., Thieme, Stuttgart (1999). 

Lullmann, H., Mohr, K., Ziegler, A.: Taschenatlas 
der Pharmakologie, 3.Aufl., Thieme, Stuttgart 
(1996) 

Tables scientifiques et 

lexique medical 

Bunjes, W.E.: Medical and Pharmaceutical Dictio¬ 
nary, Englisch-German, 4th ed. Thieme, Stutt¬ 
gart 1985 

Pschyrembel, Klinisches Worterbuch, 257. Aufl., 
Walter de Gray ter, Berlin (1994) 

Smith, A.D., Datta, S. P., Howard Smith, G., Camp¬ 
bell, PX, Bentley. R., McKenzie. H.A..: Oxford 
Dictionary of Biochemistry and Molecular Bi¬ 
ology, Oxford University Press, Oxford (1997). 

Wissenschaftiiche Tabellen Geigy, Einheiten im 
MelSwesen, Korperflussigkeiten, Organe, Ener- 
giehaushalt, Ernahrung, Teilband Korperflus¬ 
sigkeiten, 8. Aufl. Ciba-Geigy AG, Basel (1977), 
2.Nachdruck(1985) 

Wissenschaftiiche Tabellen Geigy, Somatometrie, 
Biochemie, Teilband Somatometrie und Bio- 
chemie, 8. Aufl. Ciba-Geigy AG, Basel (1982), 
2.Nachdruck(1985) 


Wissenschaftiiche Tabellen Geigy, Physikalische 
Chemie, Blut, Humangenetik, Stoffwechsel von 
Xenobiotika, Teilband Hamatologie und Hu¬ 
mangenetik, 8. Aufl. Ciba-Geigy AG, Basel 

(1979), 4. Nachdruck(1985) 


Periodiques 


Annual Review of Physiology, Annual Review Inc. 

Palo Alto, California/USA 
Nature Medicine, Nature America Inc., New York/ 
USA 

Nature, Macmillan Magazines, London/UK 
NIPS (News in Physiological Sciences), Ed.: 

Schuitz, S. G., Houston, Texas/USA 
Physiological Reviews, The American Physiologi- I 
cal Society, Bethesda. Maryland/USA 
Reviews of Physiology, Biochemistry and Phar- \ 
macology, Springer Verlag, Berlin-Heidelberg- I 
New York 

Science, American Association for the Advance- I 
ment of Science, New York/US A 
Spektram der Wissenschaft, Spektrum der Wis- I 
senschaft Verlagsges. mhH, Heidelberg 



Utterature complements ire, bibliographic 










Index 


394 


A 

A (ampere) 375 
Aberration spherique 346 
ABP (androgen binding pro¬ 
tein) 306 

ACAT (acyl-CoA-cholesterol- 
acyltransferase) 256 
Acceleration 

- angulaire, mouvements 
rotatoires, recepteurs 342 

- unite 373 et ss. 

Accessibility liquidienne 

310 

Acclimatation 224 
Accommodation 

- de loin 344, 346 

- ceil 346 

- de pres 344, 346 
ACE (angiotensine- 

converting enzyme) 184 
-inhibiteur 184 
Acenocoumarol 104 
Acetate 142, 284 
-conjugaison 160 
Acetazolamide 172 
Acetone 284 

Acetylcholine 34, 52, 78 et 
ss.,236 

- action sur le pancreas 246 

- activite cardiaque 194 

- antagoniste 82 

- cellules bordantes 242 

- cortex cerebral 332 

- liberation 82 

- - du NO 82 

- oesophage 238 

- plaque terminale neuromus- 
culaire, motrice 56 . 

-recepteurs, v. Recepteurs 
cholinergiques 

- regulation de la circulation 
212 et ss. 

- second messager 55F, 274, 
276 

- synthese 82 

- tractus gastro-intestinal 234 

- vaisseaux coronaires 210 
Acetylcholinesterase 56 
Acetyl-CoA 284 
Achalasie 238 
Achinesie 326 

Acide(s) 

- acetique (v. aussi Acetate) 
73 B2 

- acetylsalicylique 104 

- - inhibition de la cyclooxy¬ 
genase 269 


- Y-amino-butyrique (GABA) 
52, 320 

- arachidonique 269, 296 

- ascorbique 90, 260 
-chlorhydrique, v. HC1 

- citrique, excretion renale 

174 • . 

- desoxyribonucleique 
(v. aussi ADN) 8 

-«fixes» 174 
--production 174 
--titrables 174,178 
-Colique 90, 226, 260 

- - absorption gastrique 260 
—antagoniste (v. aussi 

Methotrexate) 260 

- - besoins quotidiens 260 
--deficit, cause 90 

- - stockage 260 

- formique, diffusion 22 
-gastrique 242 

- glucuronique 
—conjugaison 160 

- - hormones steroides 294 

- glutamique, v. Glutamate 

- lactique 72, 73B2, 142, 174 

- - metabolisme musculaire 
72 

- vagin 302 

- linoleique 226 

- mercapturiques 250 

- methyl-hydrofolique 260 

- p-oxybutyrique 284 

- pantothenique 226 
-phosphorique 142, 174 

- pteroyi-glutamique 260 

- ribonucleique (v. aussi 
ARN)8,10 

-sulfurique 142, 174 

- tetrahydrofolique 260 

- traxenamique 104, 105C 

- urique 

- - excretion urinaire 166 
—reabsorption 156, 158 
—secretion 156,160 
Acides amines 

- absorption intestinale 258, 
262 

- action du pylore 240 
-essentiels 226 

- metabolisme, effet du corti- 
sol296 

- neoglucogenese 282 et ss. 

- rein 56 et ss. 

- secretion d'insuline 282 et 
ss. 

- secretion du glucagon 284 

- stockage 284 


- transmetteurs 55 F 
Acides gras 226 

- essentiels 226 

- libres 240, 282 

- - action du glucagon 284 

- - entree dans les cellules 254 

- - lipoproteine lipase 254 
—metabolisme du myocarde 

210 

- - sites cibles 256 

- - sources 257D 

- - stockage 257D 

- - transporteur 252 

- source d'energie 72 

- transport dans le sang 254 
Acidose 142 

- concentration plasmatique 
en K + 180 

- excretion du phosphate 178 

- hyperkaliemique 180 

- lactique 76 

- metabolique 284 

- non respiratoire 
(metabolique) 142 

- - diarrhee 262 
-renale 142, 176 
-respiratoire 126, 142, 144 
Acini, glande salivaire 236 
Acnee 306 

Aconitase, absorption dufer 
90 

Acrosine 308 
Acte sexuel 308 
ACTH (hormone adrenocorti- 
cotrope) 269, 272, 280, 294 

- formation du cortisol 296 

- recepteurs, hypothalamus 
330 

- second messager 274 

- synthese de l'aldosterone 
182 

Actine 14, 30, 58, 62, 

- construction moleculaire 60 

- musculature lisse 70 

- muscle squelettique 60 
Action 

- dynamique specifique 228 

- du regulateur 4 
Activateur tissulaire du plas- 

minogene (tPA) 104 
Activationprecedente, 
subcorticale 336 
Activine, secretion de FSH 
306 

Activite 

- ATPasique (v. aussi Na + , K + , 
H\ Ca 2+ , H + -K + -ATPase), 
moteur proteique 58 






- corporelle 74 et ss., 142 

- d'une substance 24, 376 
Acuite visuelle 346, 348, 

354,358 

Acyl-CoA-cholesterol-acetyl- 
transferase (AC AT) 256 
Adaptation 

- gustation 338 

- au K + 182 

- a la lumiere 350, 354 

- a l'obscurite 352 

- - champ receptif 354 

- ceil 350 et ss. 

- olfaction 340 

- thermorecepteurs 314 
ADCC (antigen-dependent 

cell-mediated cytotoxicity) 
96 

Adenine 8 

Adenohypophyse 268 
Adenose 

- diphosphate, v. ADP 

- monophosphate cyclique, 
v. AMPc 

Adenosine 

- monophosphate cyclique, 
v. AMPc 

- second messager 274 

- triphosphate, v. ATP 

- vaisseaux coronaires 210 
Adenylcyclase 37 Cl, 274, 

276 

- adrenorecepteurs 84, 212 

- inhibition par 
l'acetylcholine82 

ADH (hormone 
antidiuretique = adiuretine) 
24, 162, 170,269,280 

- deficit 166 
-effets 212, 280 

- equilibre hydro- 
electrolytique 172B 

- influence sur les canaux Cl 

162 

-liberation 170 

- second messager 24, 55F 
-secretion 218 

- types de recepteurs 24, 55P, 
166,280 

Adiadococinesie 328 
Adiposite230 
Adiuretine, v. ADH 
Admission 

- veineuse alveolaire 120 

- veineuse extra-alveolaire 120 
ADP 72 

- regulation vasculaire 212 
Adrenaline 84, 268, 282, 

288 


- action, influence du cortisol 
296 

- but 86 

- choc circulatoire 218 

- coeur 194 

- effet sur les vaisseaux san- 
guins 212 

- effets metaboliques 283A, 
285C 

-equilibre du K + 180 

- lipolyse 256 

- medullosurrenale 86 

- pheochromocytome 216 

- reaction d'alarme 330 

- second messager 55F, 84, 
274,276 

- secretion d'insuline 282 

- secretion, effet de l'angio- 
tensione II 184 

- synthese 84 

- - effet du cortisol 272, 296 

- transport tubulaire 160 

- type de recepteurs 55F 

- vaisseaux coronaires 210 
Adrenorecepteurs 84, 214 

- a-, secretion de renine 184 
-al-304 

-a2-52,86, 146.230,248 

- - secretion d'insuline 274 

- pi-secretion de renine 184 

- - second messager 274 
-p2-85.212.284 

- - glandes salivaires 236 

- - second messager 274 

- - vaisseaux coronaires 210 

- (33- adipocytes 85, 222 

- agonistes 87B 

- antagonistes 87B 

- - estomac 242 

- apparition 79 A 

- localisation 84 
-peau214 

- proteine G 87B 
-rein214 

- repartition 87B 

- - par organe 85 

- second messager 274 

- types 84, 87 B 
Aeration, v. Poumon 
Afferences, viscerales 78, 

234,266 

Affinite, molecule de 
transport 28 

Afterload, remplissage du 
cceur 204 

Agglutination, erreurde 
transfusion 100 
Agregation, thrombocytes 
102 


AIP (aldosteron-induced pro¬ 
tein) 182 
Air 

- composition 107A, 385 

- expire, composition 107A 
Aire(s) (v. aussi Cerveau, 

Cortex) 

- de Broca 370 

- de Brodmann 310 

- postrema, chemorecepteurs 
238 

- praetectalis 359 

- de Wernicke 370 
Ajustement a la vision de 

pres 359, 360 

Alanine, secretion du gluca¬ 
gon 284 
Albumine92 

- filtrabilite renale 154 

- liaison de la bilirubine 250 

- liaison du cortisol 268 

- liaison de la testosterone 
306 

- liaison du calcium 290 

- pression osmotique 208 
-reabsorption renale 158 

- transport de T3/T4 288 
Alcalose 142 

- calcium serique 290 

- concentration plasmatique 
en K + 180 

- hypokaliemique 172, 180 

- metabolique (= non respira- 
toire) 142 

- reabsorption du phosphate, 
renale 178 

-respiratoire 142, 144 

- - lors de la respiration en 
altitude 136 

- vomissement 238 
Alcool, teneur energetique 

226 

Aldosterone 162, 170, 182 et 
ss., 184,216 
-antagonistes 172 
-degradation 183D 

- equilibre du K + 180 et ss. 

- recepteur 172 

- - glucocorticoi'des 296 
-secretion 18 3D 

- synthese 294 

- transport du Na + , intestin 
262 

Alimentation 226 

- duree de sejour dans l'esto- 
mac 240 

Allaitement 236, 280, 303 

- besoins en calcium, 290 
Allergene 98 et ss. 











Allergie 100 

- choc anaphylactique 218 

- reaction immediate 100 

- reaction retardee 100 
Allodynie318 
All-fra/w-retinal 348 
Alveoles 

- echanges gazeux 120, 124 

- - non-homogeneite 122 

- - surface 118 

- structure 106 

- temps de contact avec le 
sang 120 

-tension superficielle 118 

- trajet de diffusion 120 

- types cellulaires 118 
Amenorrhee 230 
Amidon, digestion 236, 258 
Amiloride 172 
Amino-acidurie 158, 258 
Aminopeptidase(s) 258 

- tube renal 158 
Ammoniac (NH 3 ) 

- diffusion 22 

- excretion renale 174 

- formation 176 

- secretion tubulaire 156, 174 
etss. 

Amnesie 337 
5'-AMP276 

AMPc (adenosine monophos¬ 
phate cyclique) 236, 274 

- actions 274 

- second messager 274 

- transmission adrenergique 
84 

-TSH286 
Ampere 375 

Amplification cochleaire 366 
Amplitude d'accommodation 

346 

Ampoule, canaux semi-circu- 
laires 342 

AMS (aire motrice corticale 
supplementaire) 324 
Amygdale (corps 
amygdaliens) 310, 330, 336 
Amylase 258 
a-amylase 256, 258 

- pancreas, pH optimal 258 

- salive 236 
Amylopectine 258 
Anabolisme 

- insuline 284 

- STH 280 

- testosterone 306 
Analgesie318 
Anaphylaxie 100 


Anastomose, arterioveineuse 
224 

Androgen binding protein 

(ABP) 306 

Androgenes 300,306 

- corticosurrenale 296 

- synthese 294, 306 

- - follicule 300 
Androstenedione 300 
Anemie 226 

- falciforme 92 

- hyperchrome, macrocytaire 
90 

- hypochrome microcytaire, 
deficit en fer 90 

- pernicieuse 260 
Anergie 98 

Anesthesie sensorielle, disso- 
ciee 322 

Angine de poitrine 318 

- ECG 198 

Angiotensin-converting 
enzyme (ACE) 184 
Angiotensine 1 184 

- poumon 106 

Angiotensine II 148, 170, 184 
-actionsl84,212,216 

- degradation, renale 158 

- recepteurs 184 

- role dans l'hypertension 216 

- second messager 274 

- secretion d'aldosterone 182 
Angiotensinogene 184 

- effets du cortisol sur la pro¬ 
duction 296 

Angstrom372 
Anneaux de Landolt 349A 
Anode 50 
Anomaloscope 356 
Anoxie, v. Hypoxie 
Anse de Henle, v. Rein 
Antagoniste(s) 

- de l'angiotensine 184 

- du Ca 2+ 194 
Anticodon 8, 10 
Anticorps 94 
Antidiurese 164,166 
Antigen-dependent cell- 

mediated cytotoxicity 
(ADCC) 96 s 
Antigenes 94 
-incomplets 100 

- TD- (thymus-dependent-) 98 

- TI- (thymus-independent-) 
98 

cu-antiplasmine 104 
Antiport 

- contre-transport 26 


- definition 26 
-Na + /Ca 2+ 36, 194 

- - myocarde 194 

- - photorecepteurs 350 
-rein 178, 182 

- Na + /H + (NHE) 28, 162, 176, 
174 

- - cellules parietales 
gastriques 242 

- - PKC 276 

- - rein 174 

Antipyrine, indicateur 168 

Antithrombine III 104 

al-antitrypsine 104 

Antre 240 

Anurie 164 

Anus 264 

Aorte 188 

- barorecepteurs ou 
recepteurs sensibles a la 
pression 214 

-debit 190, 191A 

- pression 190 

- - influence sur la pression 
cardiaque204 

- vitesse d'ecoulement 190 
Aphasie 370 

Apnee 108, 132 
Apolipoproteine 92, 254 
Apomorphine 238 
Apoptose 98, 272, 300 
Apotransferrine 90, 92 
Appareil de Golgi (complexe 
de Golgi) 12 

- cellules 328 
-organe 316 
Appareil 

-juxtaglomerulaire 172, 184 

- optique 344 
Apport 

-de K + 180 

- minimal, azote 226 
Apprentissage 336 

- moteur 336 
Aprotinine 105C 
Aptitude a l'accouplement, 

testosterone 306 
AQP, v. Aquaporine 
Aquaporine 24, 166, 174 
Arc reflexe 78 
Archicerebellum 326 
Areflexie328 

ARF (ADP-ribosylation fac¬ 
tor) 30 

Arginine 174,226,258,282 

- formation d'arginine, renale 
148 

- secretion du glucagon 284 







Arginine-vasopressine (A VP), 
v. Adiuretine 
ARN8 

- polymerases 8 
ARNases, pancreas 246 
ARNm8 

ARNt8 

Aromatase 300, 306 
Arousal activity, activite exci- 
tatrice 332 
Arrestine 350 
Arret de l'allaitement 303 
Arsenic (As) 226 
Artere(s) 188 

- arquee 150 
-bronchiques 186 

- carotide, barorecepteurs 
214 

- interlobulaire 150 

- ombilicale 220 
-pulmonaire 186 
--pression 190 
---foetale 221B 
Arteriosclerose 

- artere coronaire 210 
-hypertension 216 
Arythmie 

- absolue 200 
-coeur200,218 

- sinusale 200 

Ascite 208 . 

Aspartate 174, 258 

- second messager 55F 

- type de recepteurs 55F 
Aspirine® 104,318 
Asthme 100, 118 
Astigmatisme 346 
Astrocytes 338 

Ataxie 328 
Atelectasie 118 
Atenolol 87B 
Atherosclerose, 
v. Arteriosclerose 
t Atmosphere 374 
,- d'une piece 224 
KTP (adenosine triphosphate) 
41,72 

; anthalpie standard libre de 
l'hydrolyse41 

- creatine phosphate 228 

- epithelium tubulaire 154 

f - fonction de cotransmetteur 
84 

- fonction de transmetteur 
86 

-formation 12 

- - aerobie 39C 

- gain, glucose 73B 


- source d'energie du muscle 
72 

- transport, actif 26 

- vaisseaux coronaires 210 
ATP/ADP echange par trans- 

porteur 17B2 

ATPS (ambient temperature 
pressure H 2 0-saturated) 

112 

Atriopeptine (= FNA = PNA) 
152, 162, 170, 182,218 

- liberation d'aldosterone 
182 

- recepteur 268, 278 
Atrophie, compensatrice 272 
Atropine 82 

- transport tubulaire 160 
Atteinte 

- de l'oreille interne 364 et s. 

- unilateral de l'oreille 
interne 364, 370 

Audiogramme de seuil 366 
Audiometre 366 
Audition 362 et ss. 

- amplification cochleaire 
366,368 

- binaurale 368 

- cortex auditif 368 

- domaine acoustique 362 
-perte d'audition 364, 366 

- recepteurs 364 et ss. 

- seuils 362, 366, 368 • 

- voies auditives 368, 370 
Auto-anticorps 100 

- recepteur TSH 288 
Auto-inhibition 340 
Autophagie 12 
Autophagosome 12 
Autophosphorylation, recep¬ 
teurs tyrosine kinases 278 

Autorecepteurs 86 

- presynaptiques 52, 82, 146 
Autoregulation 4 

- effets myogenes 212 
-metabolique 212 

- perfusion des organes 212 

- tractus gastro-intestinal 
232 

- vaisseaux coronaires 210 
aVF (derivation de l'ECG) 

196 

Avitaminoses 226 
aVL (derivation de l'ECG) 

196 

AVP (arginine-vasopressine), 
v.ADH 

aVR (derivation de l'ECG) 

196 


Axe du coeur, electrique, 
types de position 198 
Axolemne 42 
Azote v. N- 


B 

Bacteries 

- de Doderlein 302 

- defense 94, 242 

- - immunitaire 96, 98 

- - intestin 232, 240, 250 
Baillement 132 

Balance, glomerulotubulaire 
166 

Bar (unite de pression) 374 
Barbiturate, secretion 
tubulaire 160 
Barorecepteurs 214 
Barotraumatisme 110, 134 
Barriere 

-hemato-encephalique 18, 
230,238,280,310,330 

- hemato-testiculaire 306 

- placentaire, immunoglobu- 
lines 92 

- sang-liquide cephalorachi- 
dien 18, 126,310 

Barthorhodopsine 348 

Bases 

-ADN8 

- tampon 140 
—concentration 138, 142 

- - totales, mesure 146 
Batonnets (v. aussi 

Photorecepteurs) 344,350 

- adaptation 352 

- maximum d'absorption 
lumineuse 356 

Batrachotoxine 47B 
Battement 362 

- des paupieres 344 
BDGF (brain-derived growth 

factor) 338 

BEI (butanol-extractable 
iodine) 288 
Beriberi 226 
Besoin fecal 264 
Bicarbonate 

- concentration dans le sang 
--reelle 142 

-mesure 146 

--standard 142 
-mesure 146 

- - valeurs normales 142, 146 

- echange avec le chlore 124 

- epithelium gastrique 242 




Index 










- excretion 138, 142, 144, 
172,176 

- - lors de la respiration en 
altitude 136 

- tormation 

- - metabolisme des acides 
amines 176 

- - renale 145 B2 

- pertes, diarrhee 262 

- reabsorption renale 156, 

174 

- salive 236 

- secretion 

- - glandes salivaires 236 

- - pancreas 246 

- - voies biliaires 248 

- transport du C0 2 dans le 
sang 124 

- systeme tampon 138 
Bicarbonaturie, diurese osmo- 

tique 172 

Bilan acido-basique 138, 142 
-foie 176 

- mecanismes de compensa¬ 
tion 142 

- regulation 142 

- rem 174 

-troubles 142, 146, 176 
Bile 

- constituants 248 

- excretion de la bilirubine 
250 

- excretion des hormones ste- 
roides 294 

- fonction d'excretion 248 

- hepatique 248 
Bilirubine 248, 250 
Bilirubine-diglucuronide 250 
Biliverdine 250 

Biotine 260 

Biotransformation 232, 250 
Bit 312 

Blanc d'oeuf, v. Proteines 
Bleu Evans, indicateur 168 
Bloc 

- atrioventriculaire 200 

- de branche, excitation car- 
diaque 200 

p-bloquants, v. Recepteurs 
adrenergiques, antagonistes 
BMAL1334 
Boire, v. Soif 
Bonne ecoute 362 
Bordure en brosse 

- estomac, cellules bordantes 
242 

- tubule renal 154 
Bouton terminal, neurone 42 


Bradycardie 200 

- sinusale 200 
Bradychinesie 326 
Bradykinine 184, 208, 214, 

318 

- glandes salivaires 236 

- second messager 276 

- vaisseaux coronaires 210 
Bradypnee108 
Brain-derived growth factor 

(BDGF) 338 

Branches de Tawara, cceur 192 
Branches 

- epithelium cilie 110 

- innervation vegetative 79 et 
ss. 

Bronchite 118 
Bruits 

-du coeur 190, 191A 

- de Korotkow 206 
Bralure 218 

BSC (bumetanide-sensitive- 
cotransporteur) 162 

- reabsorption de 
rammoniuml76 

BSEP (bile sait export pump) 
248,250 

BTPS (body temperature 
pressure saturated) 112 
Bulbe 

- olfactif 340 
-rachidien310,322 

- - « centre » de la circulation 
214 

- - centre du vomissement 238 

- - generateur du rythme, res¬ 
piration 132 

Bumetanide 172 
a-bungarotoxine 56 
Butanol-extractable iodine 
(BEI) 288 
Bytes312 

C 

C17-C20 lyase 300 
£A, v. Carboanhydrase 
Ca 2+ (v. aussi Calcium) 

- absorption, intestin 262, 
278,290 

- activite de la cellule 
cardiaque 194 

- besoins 226 

- coagulation sanguine 102 

- concentration 

- - cytoplasmique 36, 236 
-effet de l'adrenaline 

87B 


-effet de la noradrenaline 

87B 

-muscle cardiaque 194 

-muscle lisse 70 

-oscillation 36 

-photorecepteurs 350, 

352 

-terminaison nerveuse 50 

-transmission 

adrenergique 84 

- - extracellulaire 36, 46 

- - fibres musculaires 62, 64, 

194 

- - plasmatique 178 

- - signal intracellulaire 30 

- couplage electromecanique 
62,64,194 

- cytoplasmique, muscle 
63 B 

- - muscle lisse 7 IB 
-elimination 178,290 

- entree 290 

- liaison aux proteines 
plasmatiques 178 

- potentiel d'equilibre 44 

- proteine kinase calmoduline 
dependante 36,50 

- reabsorption 

- - paracellulaire 172 
--renale 156 

- recepteurs 36 

- regulation cellulaire 36 

- reservoir, intracellulaire 10, 
36 

- troisieme messager 276 
Ca 2+ -ATPase 17A, 17 B2, 26, 

36,292 
-coeur 194 

- fibre musculaire 64 

- renale 178 
Caecum 264 
Cafeine 276 

Cage thoracique 108 
Caisse du tympan 364 
Cal, unite de mesure 374 
Calcidiol (25-OH-cholecalci- 
ferol) 158, 292 
Calciol (= cholecalciferol 
= vitamine D3) 226, 292 
Calcitonine (CT) 36. 37C2, 
274, 286,290,292 

- gene related peptide 
(CGRP)214,234,306 

Cal, unite de mesure 374 
Calcitriol (1,25 (OH) 2-chole- 
calciferol) 148, 158, 262, 
268, 290 et ss. 

- deficit 292 







- la-hydroxylase 158 

- influence de la PTH sur la 
synthese 290 

- recepteur nucleaire 278 
Calcium (v. aussi £a 24 ') 

- complexe 290 

- concentration serique 290 

- elimination renale 178 
-ionise 290 

- liaison aux proteines 290 

- phosphate, calculs urinaires 

178 

Calcul par logarithme 380 et 
ss. 

Calculs 

- biliaires 248 

- - ictere post-hepatique 250 
-urinaires 158, 178 
Caldesmone 70 
Calmoduline 36, 276, 278, 

336 

- musculature lisse 70 

- photorecepteurs 350 
Calorie, unite de mesure 374 
Calorimetre de combustion 

228 

Calorimetrie 228 
Canal 

-central 310 

- cervical 308 

- de couleurs 
complementaires, inverse 
356 

- ionique 32, 34 

- - conductance 32 

- - controle 34, 276 

- - couple au ligand 34, 55F 

- - probability d'ouverture 34 

- lacrymal 344 

- lumineux, vision 356 

- de Schlemm 344 

- semi-circulaire 342 
Canaux Ca 2+ 

- activation 276 

- p-adrenorecepteurs 85 

- cellules ciliees 342 

- conductibilite, GABA - 
recepteurs 320 

- controle 36 

- inhibition 84, 276 

- muscle cardiaque 63 B3, 
65D, 194 

- - cellules pacemaker 192 

- - sensible a la ryanodine 
194 

—voltage dependant 194 

- musculature 62 

- photorecepteurs 348 
-renaux 178 


Canaux K + 

- activation, 
a-adrenorecepteurs 84 

- cellules bordantes de l'esto- 
mac 242 

- cellules ciliees 342 

- cellules pacemaker, coeur 

192 

- conductibilite, potentiel 

d’action46 

- potentiel d'ouverture 46 

- potentiel de repos 44 

- recepteurs GABAB 320 

- regulation par les proteines 
G 276 

-renaux 162, 180 
Canalicules biliaires 248 
Capacitation 302, 308 
Capacite 

- de diffusion 22 

- de fixation de I'O, 

- maximale seconde 

- - expiratoire 118 
—relativel 18 
-pulmonaire, totale 112, 

113A 

- residuelle, fonctionnelle 

(CRF) 112, 114, 116 

- tampon 140 
-vitale 112 

—forcee (C VF) 118 
Capillaire(s) 

-pulmonaires 106 

- sanguins 

- - permeabilite 377 

- - pression sanguine 209B 

- - pression, poumons 208 

- - processus de diffusion 
208 

- - processus d'echanges 
208,377 

—proprietes 188 
Capsule de Bowman 148 
Captage d'information 312 
Captopril 184 
Caracteres sexuels 

- femelles 302 

- males 306 

Carbamate, transport du CO, 
dans le sang 124 
Carboanhydrase 236 
-erythrocytes 124 

- estomac, cellules bordantes 
242 

-inhibition 142, 172, 344 

- tubulaire renale 174 
Carboxylesterase, non speci- 

fique 246,252,256 
Carboxypeptidases 258 


Cardia 240 
Carnosine 158 
Carotenoide 350 
CART (cocain-and ampheta- 
min-regulated transcript) 
230 

Cartilage 280 
Caryocytes 88 
Cascades de kinases 274 
Catabolisme, cortisol 296 
-glucagon 284 
Catalase 14, 94 
Cataracte 346, 358 
Catecholamines 84, 268, 274 

- recepteur, type 55 f 
Catecholamine-0- 

methyltransferase (COMT) 
86 

Cathode 50 

cBAT (canalicularbile acid 
transporter) 248 
CBG (cortisol binding protein 
= transcortine) 296 
CCK (cholecystokinine) 230, 
234,240 

- cortex cerebral 332 

- estomac 242 

- oesophage 238 

- recepteurs 

- - estomac 242 

- - hypothalamus 330 

- - pancreas 246 

- second messager 55F, 276 

- secretion pancreatique 246 

- types 55F 

- vesicule biliaire 248 
Cecite 

- a l'obscurite 352 

- des couleurs 352, 356 
-en oeilleres 358 
Cellule(s) 

- A, ilots de Langerhans 282, 
284 

- amacrines 344, 354 

- B (v. aussi Lymphocytes) 

- - ilots de Langerhans 282 
-ciliees 58 

- - externes 364, 368 
-electromotilite 366 

- - internes 364 

- - organe vestibulaire 342 

- - potentiel cellulaire 366 

- - potentiel de recepteur 
366 

- bipolaires-off 354 

- - cellules ganglionnaires 
354,358 

- - centre « off» 354 

- bipolaires-on 354 
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- - cellules ganglionnaires 
354,358 

- - centre « on » 354 

- bipolaires, retine 344 

- bordantes, estomac 240, 
242 

- C parafolliculaire 36 

- de Cajal 240, 244 

- caliciformes 244, 264 

- en corbeille 328 

-D 

- - estomac 242 

- - ilots de Langerhans 282, 
284 

- dendritiques 96 

- de differentiation 272 

- ECL (enterochromaffin- 
like) 242 

- ependymaires 338 

- etoilees 332, 328 

- - de Kupffer 96, 232 

- G, antre gastrique 242 

- ganglionnaires, retine 344, 
354,358 

- germinales 306 

- granulaires 300 

- granuleuses 328 

- - bulbe olfactif 340 
—cervelet326, 328 

- H (istamine), paroi 
stomacale 242 

- horizontales, retine 344, 
354 

- intermediates 174, 182 

- - de Leydig 306 

- - tube collecteur 176, 182 

- de l'intestin grele, mue 
244 

- de Langerhans 96 

- M, epithelium de la 
muqueuse 232 

-deMerkel 314 

- migration 30, 58 

- mitrales, bulbe olfactif 340 

- nerveuse, v. Neurone 

- neuroendocrines 266 

- organites 8 et ss. 

- a panache, bulbe olfactif 
340 

- parietales, estomac 240 

- periglomerulaires, bulbe 

olfactif 340 

- presentatrices d'antigenes 
(CFA) 96, 98 

- principals 

- - estomac 240, 242 
--rein 162, 180 

- de Purkinje 326, 328 


- pyramidales, cortex cerebral 
332 

-deRenshaw316,320,324 

- sanguines (v. aussi Erythro-, 
Granulo-, Lympho- et 
Thrombocytes) 88 

- - formation 88 

- de Schwann 42 

- sensorielles 

- - primaires 340 

- - secondaires 338, 342 
-organe de Corti 364 

- - secondaire/primaire 312 

- de Sertoli 306 

- souches 88,306 

- structure et fonction 8 et ss. 

- T, v. Lymphocytes T 
-T tueuses 94, 98, 232 

- tueuses 

- - naturelles 94, 96 

- - cellules T-tueuses 98 

- thecales 300 

- tumorales, defense immuni- 
taire 96 

- types, retine 358 

- W, retine 358 

- X, retine 358 
-Y, retine 358 
Cellulose 226, 264 
Centralisation, circulation 

218 

«Centres» circulatoires 214 
Centre 

- cerebral olfactif 340 

- erecteur 308 

- du langage 370 

- optique 346 
-respiratoire 126 
-de la soif 168 

- du vomissement 238 
Centrosome 14 
Cercle 

- de Cabrera (ECG) 198 

- horoptere 360 
Cerebellum, v. Cervelet 
Cerebroside 14 
Cerveau 310 etss. ' 

- action des glucocorticoides 
296 

- deficit de glucose 284 

- centres vegetatifs 72 

- cortex 

- - afferences 324 

—airel311E,324,325C 
—aire 2 31 IE, 324,3250 
—aire 3 311E, 324, 325C 
-aire 4 31 IE, 324, 325C 
-aire 5 31 IE, 324, 325C 


--aire 6 311E, 324, 325C 
--aire 7 31 IE, 324,325C 
—aire2231 IE, 3 70 
_aire4431 IE,370 

- aire4531 IE,370 

- - aire de Brodmann 311E 
-aire Ml 324, 325C 

- - aire PM 324, 325C 
-aireSI318,322,323A 

- aireSII318,323 A 
-aire SMA 324, 325C 

- - afflux sensoriels 322 

- - associatives sensorielles 
324 

- - auditif 368 

- - boucles associatives 324 

- - cellules pyramidales 332 

- - champ associatif 328, 336 

- - cicatrices 338 

- - colonnes 332 
-efferences 324 

- - motrice 324, 328 

- - motrice primaire (Ml) 

324 

- - motrice supplemental 
(AMS) 324 

- - orbitofrontale 340 

- - organisation intracorticale 
332 

- - perirhinale 336 

- - potentiels 332 

- - prefrontale associative 
324 

- - premotrice (PM) 324 

- - prepiriforme 340 

- - sensorimotrice 370 

- - stations d'organisation 
332 

- - structure fine 332 
—visuelles 328,354,356, 

358 

-deficit de glucose 242- 

- duree de survie lors de 
l'anoxie 130 

- glutamate comme transmet- 
teur 336 

- hemisphere dominant 337 
-irrigation 186 

- metabolisme 282 
-regulation 212 
Cervelet 310, 324, 326, 342 

- conversation 370 

- hemispheres 328 

- lesions 328 

- lobe anterieur 326 

- mouvements oculaires 360 

- noyau 328 

- nystagmus 360 







- pars intermedia 326 
Cervix, col 302 

- action de la progesterone 303 

- cycle menstruel 298 

- mucus 298 
a-cetoglutarate 

- formation renale 176 

- transport renal 160 
Cetose 284 
17-cetosteroide 306 

- synthese 294 

CGL (corps genouille lateral) 
358 

CGM (corps genouille 
median) 368 

CGRP (calcitonin gene rela- 
tedpeptide)214,234,306, 
318 

- second messager 274 

- vesicule biliaire 248 
Chaine 

- legere, myosine 60 

- de myosine legere (MLCK) 
36 

- - musculature lisse 70 

- des osselets 364 

- respiratoire 12, 73 B3 
Chaleur 

- de rayonnement 222 

- unite de mesure 374 
Chambre de l'oeil 344 
Champ 

-receptif 314, 354 
-cortex visuel 354 

- - voies visuelles 354 

- visuel 358 

- - binoculaire 360 
Champignons, defense 94 
Chant 370 

Chemokine 94, 266, 274 

- recepteurs 94 
Chemorecepteurs 142 

- area postrema 238 

- centraux 126, 144 

- intestin grele 242 

- regulation de la respiration 

132 

Chenodesoxycholate (v. aussi 
Sels biliaires) 248 
Chiasma optique 358 
Chimiotactisme 94, 308 
Chloramphenicol, excretion 
hepatique 250 
Chlore,v. Cl- 

Chlorure de sodium, v. NaCl 
Choc 186, 218 

- anaphylactique 100, 218 

- cardiogene 218 


-circulatoire 218 
-congestif2]8 

- hemorragique 218 

- hypoglycemique 218, 284 

- hypovolemique 218 

- spinal 328 
Cholagogue 248 
Cholates (v. aussi Sels 

biliaires) 248 
Cholecalciferol (= calciol 
= vitamine D3) 260,292 
1,25- (OH) 2 Cholecalciferol 
(calcitriol) 158,292 
25-OH-cholecalciferol (calci- 
diol) 158 

Cholecystokinine, v. CCK 
Cholerese 248 
Cholesterol 14, 268, 303 

- bile 248 

- cristaux 248 

- feces 256 

- LDL 254 

- lipoproteines 254 

- micelles biliaires 248 

- sources 255B 

- stockage 255B 

- synthese 256 

- synthese des hormones ste- 
roides 294 

Cholesterol-7 a-hy droxy lase 
248 

Cholesterolester(hydrol)ase 

252 

Choline 

- terminaison nerveuse 82 

- transport tubulaire 160 
Chromatine 8 
Chrome (Cr) 226 
Chromosome(s) 8 

- demi-composition 306 
-X8,307B,C 
-Y8,307B,C 
Chronotropie, coeur 194 
Chylomicrons 254, 260 
Chyme 240, 258 

- pH 240 

Chymotrypsine 246, 258 
Chymotrypsinogene 246 
Cils 58, 364 

- epithelium cilie 110 

- organe vestibulaire 342 
Cimetidine, transport 

tubulaire 160 
Cinepathie 238 
Cinetiquede Michaelis-Men- 
ten 28, 383 et ss., 388 

- transport renal du glucose 
158 


Circulation 

- cholehepatique 248 

- enterohepatique 248 

- - bilirubine 250 

- - repartition des resistances 

187A 

--sels biliaires 252 
-pulmonaire 186,208 

- - resistance 206 
-sanguine 186 et ss. 

- - centralisation 214, 218 

- - defaillance, generate 218 

- - foetale 220 

- a la naissance 220 
--regulation 212, 214etss. 

- - resistance peripherique 
totale 206 

- - retour veineux 204 

- - vitesse du pouls 190 
11-m-retinal 348 
Citemes, reticulum endoplas- 

mique 10 
Citrate 

- de calcium 290 

- formation de complexe avec 
le calcium 178 

- inhibition de la coagulation 
sanguine 102 

Cl 

- absorption intestinale 262 

- canaux, tubulaires 162 

- concentration intracellulaire 
44 

- conductibilite, membrane 
cellulaire 34 

-distribution, active, 
extra/intracellulaire 34 

- equilibre dans l'organisme 
170 

- estomac, cellules bordantes 

242 

- lysosomes 14 

- potentiel d'equilibre 44 

- reabsorption renale 156 

- secretion, intestin 262 

- transport dans les acini 236 
Clairance, v. Rein 

- du pH, oesophage 238 

- volumique, oesophage 238 
Clathrine 14, 28 
Climatere 308 

Clitoris 308 
CLOCK 334 

cMOAT (canalicular multis¬ 
pecific organic anion trans¬ 
porter) 250 

CO (monoxyde de carbone) 

128 
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- coactivation 01-7 316, 320 

- liaison de 1’0 2 129C 
C0 2 

- coefficient de diffusion de 
Krogh 120 

- concentration, liquide 
cephalorachidien 126, 

144 

- destination 120 

- diffusion, tissus 130 

- distribution dans le sang 

126 

- gros intestin 264 

- liaison dans le sang 126 

- pression partielle 
—alveolairel20 

- - elevation chronique 132 

- - hyperventilation 120 
-en plongee 134 

- - regulation par la respira¬ 
tion 140 

- - sang 126 

-augmentee 144 

- veineux 120 

- stimulus chimique de la 
respiration 132 

- - valeurs normales 142 

- production 142 
-rejet 106 

- systeme tampon 138 

- transport dans le sang 124 
Coagulation sanguine 102 et 

ss. 

-activation 102, 104 

- effets des cestrogenes 302 

- facteurs 102 

- hemopathie de consomma- 
tion 104 

-inhibition 102, 104 

- troubles 104, 226 
Coatomere 30 
Cobalamine(s) 90, 92, 226, 

260 

- absorption 260 

- deficit 90, 260 

- - cause 90 

- proteines de transport 260 

- recepteur 28 

- sources 260 

- stockage 260 
Cobalt (Co) 226 
Cocam-and amphetamin- 

regulated-transcript (CART) 
230 

Cochlee 364 
Codage du signal 312 

- transmission du signal 312 
Code, genetique 8 
Codogene 8 


Codon 10 
-de depart 10 

- stop oud'arretIO 
Coefficient 

- de diffusion (D) 20 

- - de Krogh (K) 22, 120, 

388 

- de distribution de I'eau 20 

- d'ebullition de I'eau 375 

- d'extraction de I'O-, meta- 
bolisme coronarien 210 

- de filtration 208 

- de permeabilite (P) 22 
-de reflexion(s) 24,208 

- de Sieb 24 

- de solubilite 
-de Bunsen 126 
-CO,126 

- 0 2 128 

-d'ultrafiltration 152 
Coeruloplasme, oxydation du 
fer 90 

Coeur 186 et ss. 

- abaissement du plancher 
valvulaire 190, 204 

- afterload 204 
-autonomie 192 

- conduction de l’excitation 

192 

—vitesses 195C 

- contraction auriculaire 190 

- contraction par tout ou rien 
68,192 

- courbe d'etirement au repos 
202 

- debit, v. Debit cardiaque 

- deficit volumique 218 

- diagramme de pression- 
volume 68,202 

- diagramme du travail 202 

- duree de la diastole 190 

- excitation, perturbations 
electrolytiques 198 

- - bloc AV 200 

- - bloc de branche 200 
-ECG 196 

- - ectopique 200 

- - extrasystole 200 

- - influences nerveuses 194 
--inotropie 194,204 

- - pacemakers 192 
---potentiels 192 

- - phase vulnerable 193A, 
200 

- - potentiel d'action 58, 192 
--reentree 194,200 
--rythme AV 192 

- - temps de propagation 
195C 



- - troubles du rythme 180, 
200 

- fibrillation auriculaire 200 

- flutter auriculaire 200 

- formation de f excitation 
192 

- - troubles 200 
-fraction ejectee 190 

- mecanisme de Frank- 
Starling 68, 204 

- malformation de la paroi 
interauriculaire 220 

- oreillettes, recepteurs a 
retirement 214 

- phases de fonctionnement 

190 

- phase de mise en tension 

190,202 

- poids, sportif de longue 
date 11C 

- postcharge (postioad) 204 
-potentiels d'action 193A 

- precharge (preload) 204 

- pression auriculaire 190 
-pression ventriculaire 190 
--courbe 191A 
-puissance 202 

- tachycardie auriculaire 200 

- transmission cholinergique 
83B 

- volume d'ejection 
systolique 186, 190,202 

- - determination 106 

- - entrainement corporel 76 

- maximal 77C 

-sportif de longue date 

11C 

- - regulationm 190, 204 

- volume telediastolique 190, 
202 

-volume telesystolique 190, 

202 

- - influence de la pression 
aortique 204 

Col de 1'uterus, cycle 
menstruel 298 
Colipases 252 
Collagene 102 
-hemostase 104 
Collapsus, orthostatique 204 
Colhculus 

- inferieur 368 

- superieur 326, 358, 368 
Colloide, glande thyroide 

286 

Colon (v. aussi Gros intestin 
et Intestin) 264 

- reabsorption de I'eau 262 

- secretion de K + 262 








Colonnes 

- dominantes, oculaires 358 

- d'orientation 358 
Compartiment (s) 
-extracellulaire (CEC) 168 
--fonction 4 
-interstitiel 168 

- intracellulaire (CIC) 168 

- liquidions de l'organisme 
168 

--mesure 168 
Compensation, renale 144 
Complexe 

- antigene-anticorps 98 

- d'attaque membranaire, 
systeme complement 96 

- cellulaire de Meissner 244 

- troponine-tropomyosine 64 
Compliance 

-mesure 112 

- poumon et thorax 116, 118 

- vaisseaux sanguins 188 

- - influence sur l'amplitude 
de la pression sanguine 206 

Comportement 330 

- defensif, hypothalamus 330 

- instinctif, systeme limbique 
330 

- programme, hypothalamus 
330 

- sexuel 330 

- thermoregulateur 224 

- veille-sommeil 334 
Compteur, spirometre 114 
COMT (catecholamin-0- 

methyltransferase) 86 
Concentration 
-a l'equilibre 32 

- fractionnelle, v. Fraction 

- en ions H + 

--sang 138 

- - valeurs normales 142 

- en K + , intracellulaire 26, 

44 

- massique 376 

- de matiere, unite de mesure 
376 

- standard en bicarbonates 
142 

--mesure 146 

- unite de mesure 376 

- de 1'urine (v. aussi Rein) 

164 

--troubles 166 
Conception 308 

- inhibition 300, 303 
Conductance (g) 46 

- electrique 22 


- hydraulique 24 

- ions (v.aussi sous 
differentes sortes d'ions) 32 

Conductibilite 

- de diffusion 22 

- membranaire 32 

- - fractionnelle 32 
Conduction 

- aerienne, son 364 

- electrotonique 48, 54D 
Conduit aerien 370 
Cones(v.aussi 

Photorecepteurs) 344, 348, 
350 

- adaptation 352 

- maximum d'absorption 
lumineuse 356 

Conjugues glucuronides 

- secretion tubulaire 156, 160 

- transporteur 250 
Connaissance de soi 336 
Connectine (= titine) 60, 66 
Connexine 16 et ss., 19C 
Connexon 16 et ss. 
Conscience, 332, 336 
Conservation de l'energie 74 
Consolidation, memoire 336 
Consonnes, formation 370 
Constance 

- de forme 356 

- des grandeurs, perception 
visuelle 356 

Constante 

- de demi-saturation (K M ) 28 

- de dissociation 378 et ss. 

- de Faraday (F) 22, 32 
-d'equilibre 40 

- - reaction chimique 40 

- des gaz, generate (R) 20, 
24,32 

Constipation opiniatre 264 
Contraception 300, 303 
Contractilite cardiaque 194, 
204 

- influences 194, 206 
Contraction(s) 

- haustrales, gros intestin 264 

- a postcharge 66 

- - cycle cardiaque 202 

- a precharge 66 

- par tout ou rien 
--coeur 192 

- - potentiel d'action 46 
Contracture, muscle squelet- 

tique 66 

- liee au K + 66 

Contraste 312, 328, 340, 368 

- retine 354 


- simultane 354 

- successif 352 

- - colore 354 

- voie auditive 368 
Controle moteur du fuseau 

316 

Convection 24 

- deperdition de chaleur 222 
Convergence 358 
Conversion d'impedance, 

auditive 364 

Convertisseur d'impedance, 
oreille moyenne 364 
Cooperation positive, hemo- 
globine 128 
Coprostanol 256 
Copulation 308 
Corne anterieure de la moelle 
318,322 
Cornee 344, 346 
Corona radiata 308 
Corps 

- erectiles 308 

- calleux, cerveau 310 
-jaune 298, 300 

- - formation de 
progesterone 303 

- - grossesse 304 

- nucleaire 8 

- vitre 344 
--trouble 136 
Corpus 

- amygdalien 310, 330, 336 

- genicule lateral (COL) 356, 
358 

- genicule median (CGM) 

368 

Corpuscule(s) 

- epitheliaux 290 

- de Malpighi (v. aussi Rein, 
Glomerate) 148 

-de Pacini 314 
-deRuffini314 
Correlation 381 et s. 

Cortex 

- associatif 324, 328, 336 
-cerebral, v. Cerveau 

- cervelet 326 

- renal, v. Corticosurrenale 

- visuel 356 
Corticoliberine, v. CRH 
Corticosterone 294 

- formation 294 
Corticotropine, v. ACTH 
Corticotropin-releasing 

hormone, v. CRH 
Corticosurrenale 272, 294 et 
SS. 
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I - androgenes 306 
I - foetale 304 
I - glucocorticoides 296 
I - progesterone 303 

- recepteurs HDL 254 

- synthese hormonale 272 et 
ss., 294 et ss., 304 

I -tumeur216 
I Cortisol92, 182,272,280 
[ - action, permissive 296 
i - effet metabolique 283A, 
285C 

E - hypothalamus 330 

- lipolyse 256 
I - reaction d'alarme 330 
I - site de formation 296 
I - stress 296 

I - transport dans le sang 296 
I Cortisone 296 
f Cotransmetteur 52, 84 et ss., 
326 

I Cotransport 
I - definition 26 
I - H + -phosphate 17 B2 
| - H + -pyruvate 17 B2 
j Couche moleculaire 326, 

1 328 

Couleurs 

- complementaires 356 

- du spectre 356 
Couplage (v. aussi Conjugai- 

son et Retrocontrole), elec- 
tromecanique 62 
Courant 

- alternatif 50, 375 

- continu 50, 375 

- ionique 32, 375 

- d'obscurite, retine 348 

- de plaque motrice 56 

- de potentiel nul 34 
Courbatures76 
Courbe 

- courant/potentiel 33B, 34 

- de dissociation de 1’0 2 

- - hemoglobine foetale 220, 
129C 

--myoglobine 129C 
--sang 128 

- de dissociation «physiolo- 
gique» du C0 2 126 

- - influence de la saturation 
en 0 2 126 

- de distension de repos 

- - muscle squelettique 66 
I - - poumon et thorax 116 

- - ventricule cardiaque 202 

- reponse du C0 2 132 
HU -tampon 3 80 B 


COX (cyclooxygenases) 104, 
242,269 
Creatine 72 

Creatine-phosphate 72, 76, 

228 

- enthalpie standard libre 41 

- reserve musculaire 73B 
Creatinine, clairance 

endogene 152 
Cretes, mitochondries 12 
Cretinisme 288 ' 

CRF (capacite residuelle 
fonctionnelle) 114 
CRH (corticoliberine, CRF) 
230,269,272, 280 

- accouchement 304 

- formation du cortisol 296 

- placenta 304 

- recepteurs, hypothalamus 
330 

- second messager 274 

- secretion, action de l’inter- 
leukine 296 

Cristallin, oeil 344 et ss. 
Croissance 330 

- hormone de 282 
-insuline 284 

- somatotropine 282 

- du squelette, STH 280 
-T 3 /T 4 288 

Cryptes 

- gros intestin 264 

- intestin grele 242, 262 

- de Lieberkiihn (glandes 
intestinales) 244, 262 

CS, v. Corticosurrenale 
CT (calcitonine) 292 
Cuivre (Cu) 226 

- oxydation du fer 90 
Cumarine 104. 

Cupule, canaux semi- 

circulaires 342 
Curare 56, 110 
CVF (capacite vitale forcee) 
118 

Cyanose 110,130 
Cycle 

- de l'acide citrique 12, 73B 

- anovulatoire 298 

- cardiaque 190 

- enterohepatique 248 

- menstruel 298 et s. 

- - duree 298 

- - regulation hormonale 300 

- - temperature corporelle 
224 

- de regulation 4 

- - neuroendocrine 272 


Cyclooxygenases (COX) 242, 
269 

- inhibiteur 104 
Cyclosporine A 98 
Cylindre de Krogh 130 
Cystine 158, 174 
Cystinurie 158,258 
CytochromeP450- 

epoxygenase269 
Cytokine 266, 268, 274 

- cortisol 296 

- recepteurs 278 
Cytokinese58 
Cytolyse 96 
Cytoplasme 8 
Cytose 28, 58 
Cytosine 8 
Cytosol 8 

- composition ionique 45B, 
93C 

Cytosquelette, migration 30 


D 

DAG (1,2- diacylglycerine) 
36,82,274,276 
Dalton (Da), unite 374 
Dav 02 (difference arterio-vei- 
neuse de 1’0 2 ) 107A 
DBP (vitamin-D-binding pro¬ 
tein) 158,292 
Debit 

-cardiaque 186, 188 
--choc 218 

- - determination 106 

- - foetal 220 

- - maximal 77C 

-sportif de longue date 

11C 

- - respiration en altitude 136 

- - travail corporel 74 
-respiratoire 106 

- - augmentation lors de 
l'acidose 142 

- - augmentation lors de l'hy- 
poxie 136 

--maximal77, 118 

-sportif de longue date 

11C 

- urinaire (v. aussi Rein) 

164 

Decarboxylate, transport 
tubulaire 158, 160 
Decharge capacitaire, 
membrane 48 
Decurarisation 56 
Dedifferenciation, cellules 
272 




Defaillance 
-cardiaque 218 

- multiorganique 218 
Defecation 264 
Defense immunitaire 94 

- non specifique 94 

- presentation de l'antigene 
96 

- reponse secondaire 100 

- specifique 

- - cellulaire 96 

- - humorale 98 

- tractus gastro-intestinal 232 
Defensine 96 
Defibrillateur 200 

Deficit 

- de calcium 290 

- de K + 180 

- enO ? 72 
Deflexion 

- Q (ECO) 196 

- - pathologique 198 

- R (ECG) 196 
Deglutition 132, 238 et ss., 

240,320 

Degre 

- Celcius 375 

- Fahrenheit 375 
7-dehydrocholesterol 292 
Dehydroepiandrosterone 

(DHEA) 304 

- corticosurrenale 296 
Deiodase 286, 288 
Deletion, clonale 94 
Dendrites 42 
Depense 

- energetique 38, 226, 228 

- physique 226 
Deplacement 

- (ciliaire) vers la gauche 
342,366 

- dans le temps 334 
Depolarisation 

- durable 56, 60 

- musculature lisse 70 

- potentiel d'action 46 
Derepression 8 
Derivation(s) 

- d'Einthoven.(ECG) 196, 

198 

- des extremites (ECG) 196 

- de Goldberger (ECG) 196, 

198 

- precordiales (EEC) 196 

- de Wilson (ECG) 196 
Derives tyrosiniques, hormo- 

naux 268 

Dermographisme 214 


Desensibilisation 318 
Desensitivation 52, 276 

- recepteurs olfactifs 340 
Desinhibition 340 

- noyau thalamique moteur 
326 

Desmine 14 
Desoxycholate248 
11-desoxycorticosterone 182, 
295A 

Desoxy-Hb 128 
Desoxyribose 8 
Dette en 0 2 72 
Deuteranomalie 356 
Deuteranopie356 
Developpement sexuel 298, 
306 

- ralentissement 288 
a-dextrine limite 246, 258 
DHEA (dehydroepiandroste¬ 
rone) 304 

DHEA-sulfate 304 
DHPR (dehydropyridinrecep- 
tor) 63B,65D 
DHT (5a- 

dihydrotestosterone) 306 
Diabete 

-insipide 166,218 

- steroidien 296 
-sucre 142, 158,218,284 
--coma 218 

- - diurese osmotique 172 

- - type II, dans l'adiposite 
230 

1,2-diacylglycerine (DAG) 

36, 82, 274,276 

- transmission adrenergique 84 
Diadococinesie328 
Diagramme pression/volume 

- coeur 202 

- poumon et thorax 116 
Diapedese 94 
Diaphragme 108 
Diarrhee 142, 262, 264 

- deficience de lactase 258 

- equilibre hydro- 
electrolytique 173B 

- modification de l'equilibre 
acido-basique 138 

Diastole, coeur 190 
Diencephale (v. aussi Thala¬ 
mus, Hypothalamus) 310 
Difference en 0 

- alveolo-arterielle 122 

- alveolo-veineuse 74, 106, 

130 

Differenciation 

- cellules 272 : 


- sexuelle 306 
Diffusion 20 
-«facilitee» 22 

- force motrice 20, 22 

- gaz 22 
-du K + 32 

- nette 20 

- non ionique 22, 156, 176 

- de 1'0„ tissus 130 

- paroi capillaire 208 
-«simple» 20 

- unidirectionnelle 20 
Digestion 226 et ss. 

- du maltose 246, 258 

- du maltotriose 246, 258 
Digitaline 194 
5a-dihydrotestosterone 

(DHT) 306 

- synthese 294 

- testicule 306 
Dioptrie 346 

Dioxyde de carbone, v. CO, 
Dipeptidases 258 
Dipeptides, v. Peptides 
2-3-diphosphoglycerate (2-3- 
DPG) 128 

Direction du son 368 

- seuil 368 

Disaccharide, digestion 258 
Distance de diffusion 20 
Distensibilite volumique, 
v. Compliance 
Distribution du K + 284 
DIT (reste diiodotyrosine) 

286 

Diurese 164, 172 
-aqueuse 164,172 

- - excretion d'uree 166 
--maximale 166 

- equilibre hydro- 
electrolytique 173B 

-forcee 170,172 
-osmotique 172, 176 

- - effet sur l'excretion de 
K + 182 

-pressive 170, 172 
Diuretiques 172,218 
-de l'anse 172, 178 
-economic de K + 172 

- effet sur la reabsorption du 
Ca 2+ 178 

-osmotiques 172 

- perte de K + 182 

- secretion tubulaire 156, 
160,172 

Division 

- cellulaire 8 

- de maturation 
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- - formation des 
spermatocytes 306 

-meiotique 306 

- - ovocyte 

-premiere 300 

- seconde 308 

DNA8 

DNAses, pancreas 246 
Domaine PAS 334 
Domaines-SH2278,284 
Dopamine (v. aussi PIH) 84, 
268,269,280 

- cortex cerebral 332 

- cycle menstruel 298 

- neurone 330 

- recepteurs, striatum 326 

- second messager 274 

- synthese 84 

- transmetteur 326 
Dopamine-p-hydroxylase 84 
Double helice 8 

-ADN 8 
Douleur(v. aussi 
Nocicepteurs) 318 

- crampe musculaire 77D 

- tonus sympathique 86 

- uterines 280 
Down regulation 

- recepteur hormonaux 30 

- symport NaVphosphate 178 
Dromotropie, coeur 194 
Ductus 

- arteriosus 220 

- - ouvert 220 

- cochleaire 364 

- deferent 308 

- rampe moyenne 364 

- venosus 220 
Duodenum 

- formation de la gastrine 234 

- formation du GIF 234 

- formation de la secretine 
234 

Dyne, unite 374 
Dyneine 58 
Dynorphine 86, 318 
Dysarthrie 328 
Dysmetrie 328 
Dyspnee 108 
Dystrophine 60 


E 

E, oestrone 300, 302 
E 2 oestradiol 298, 300, 302 

E 3 oestriol 302 
Eau 

-«libre» 164, 172 


- - bilan 168 

- - canaux, v. Aquaporine 
-- clairance 164 

- - diffusion 24 
--distribution 172, 173B 

- - deficit, contre-regulation 
170 

- - elimination 
-feces 262 

-renale, v. Rein, elimina¬ 
tion 

- - equilibre 168 et s. 

—exces 170 

- - flux, osmotique 24 

--intoxication 170 

- - permeabilite 208 

- - pertes 170 

- - reabsorption intestinale 
262 et ss. 

--regulation 170 
---troubles 173B 

- - teneur de l'organisme 168 

- - transport 24 

- turnover 168 

- d'oxydation 168 

ECG (electrocardiogramme) 
190, 196etss. 

- coordination du cycle 
cardiaque 190 

-deflections 196 

- depolarisation auriculaire 

196 

- depolarisation des 
ventricules 196 

- derivations 196 et ss. 
-espacesl98 
-formation 196 

- infarctus cardiaque 198 

- infarctus du myocarde 198 
-intervalles 198 

- perturbations 
electrolytiques 198 

-pointes 198 

- repolarisation des 
ventricules 196 

- segments 198 

- temps de conduction atrio- 
ventriculaire 198 

- troubles du rythme 
cardiaque 200 

- types de position 198 

- vecteur somme 196 

- vecteurs resultants 196 
Echange(s) 

-d'anions 

- - cellules bordantes de l'es- 
tomac 242 

- - erythrocytes 124 


- Cr/formiate 162 

- Cl'/oxalate 162 

- a contre-courant 

- - chaleur 224 
--rein 164 
-gazeux 106,120 

- - troubles 120 

- liquidiens 208 

- par transporteur 
Ca 2+ /3Na + 36 

Echelle musicale 370 
Ecoulement lacrymal 320 ' 
Ecriture336 
Eczema de contact 100 
EDHF (endothelium-derived 
hyperpolarizing factor) 

214 

EDTA (ethylenedinitrilotetra- 
cetate), inhibition de la coa¬ 
gulation sanguine 102 
EEG (electroencephalo- 
gramme) 332,334 

- plat 332 

11,12-EET (epoxyeicosatrie- 
noate)214,269 
EF (excretion fractionnelle 
= elimination fractionnelle) 
152 

Effet(s) 

-deBayliss212 
-Bohr 128 

- declencheur du £a 21 ', 
muscle cardiaque 194 

- Fahraeus-Lindqvist 92 
-Haldane 124, 126 

- initiateurs du Ca 2+ 62 
EGF (epidermal growth 
^ factor) 278 

Eicosanoides 214, 269, 272, 
276 

- synthese 269 
Ejaculat 308 

- preparation 306 

- testosterone 306 
Ejaculation 308 
Elastance 116 
Elastase 246, 258 
Electrocardiogramme (ECG) 

196etss. 

Electrocution 200 
Electrodiffusion 22,34 
Electroencephalogramme 
^ (EEG) 332 
Electromotilite, cellules 
ciliees externes 366 
Electrophorese 93B 
Electrotinus, fibre musculaire 
squelettique 62 







Elimination fractionnelle 
(EF) 154 
Elk-1276 
Elocution 370 
Embolie 104 

- gazeuse, plongee 134 
-pulmonaire 218 
Eminence mediane 280 
Emission 

- evoquee, otoacoustique 

366 

- sperme 308 
Emotion 336 

- systeme limbique 330 
Emphyseme 114, 118 
Encephalographie 

magnetique (MEG) 332 
Enclume 364 
Endocytose 

- glande thyroide 286 

- au moyen de recepteurs 12 
--rein 158 

- transferrine 90 
Endolymphe 342, 364 
Endometre, v. Muqueuse ute¬ 
rine 

Endopeptidases 246, 258 

- sue gastrique 242 
-tubule renal 158 
Endorphine 280, 318 
Endosomes 12 

- recepteurs 28 

- transcytose 28 
Endotheline 212, 280 

- second messager 276 
Endothelium 

- coagulation sanguine 104 

- fonction 18 

- liberation de NO 82 
-processus d'echanges 208 
Endothelium-derived hyper- 

polarizing factor (EDHF) 

^ 214 
Energie 

-d'activation40 

- unite 374 

Enkephaline 52, 84, 234, 258, 
326 

Enteroglucagon (= GLP-1) 
282 

Enteropeptidases 246 
Enthalpie 38 
Entrainement 332 

- de force 76 

- de longue duree 76 
Entropie 38 

Enveloppe nucleaire 10 
Enzyme, fonction 40 


EpETrE (= 

epoxyeicosatrienoate = EE) 
269 

Epidermal growth factor * 
(EGF) 278 
Epilepsie, EEG 332 
Epiphyse 334 

- cestrogenes 302 

- testosterone 306 
Ergometrie sur tapis roulant 

76 

Epissage 8 
alternatif 268 
Epissome (intron episse) 8 
Epithelium 
-cilie 110 

- olfactif 340 

- pigmentaire 344, 350 
-qualites 18 

- tubulaire, structure 154 
Epoxyeicosatrienoate (= 

EpETrE = EE) 214, 269 
11,12-epoxy eicosatrienoate 
(11,12-EET)214 
Epreuve 
-de Millier 116 

- de Rinne 364 
-deValsalvall6 

- de Weber 364 
Epuration de fair inspire 110 
eq, unite 375 

Equation 

- de Bohr, espace mort 114, 
115A 

- des gaz 

—alveolaires 120, 136,389 
--ideale 112 

- de Gibbs-Helmholtz 38 

- de Henderson-Hasselbalch 
138, 139A, 140,146,379, 
389 

- de Nernst 32, 44, 388 

- Stokes-Einstein 20 
Equilibration 342 
Equilibre 

- du calcium 178, 290 

- corporel 328 

- de diffusion 20 

- electrolytique 168 et ss. 
--regulation 170 

- energetique 230 

- de filtration 152 

- de Gibbs-Donnan 44 
-instable 41 

- du KM 80 
Equivalent 

- calorique 228 

- poids 375 


- respiratoire 74, 106 
Erection 214, 308 

- mammaire 308 
Erg, unite 374 
Ergocalciferol (= vitamine 

D2) 292 
Ergometrie 76 

- fahrradique 76 
Erythroblastes 90 
Erythrocytes 88 

- metabolisme 282 

- en sphere herissee de 
piquants 92 

Erythropoiese 90 

- acide folique 90 

- cobalamine 90 

- inefficace 90 

- sejour en altitude 136 
Erythropoietine 88, 148, 218 

- recepteur 278 
Espace 

- aerien, voix 370 

- de Nuel 364 
-intercellulaire 168 
-mort 

--aeration 106 
--fonctionnel 114, 122 

-augmentation 120 

--respiration 114, 120 
---artificielle 110 

- avec tuba 134 
--ventilation 106 

- - volume (V ) 114 
-ST(ECG) 196 
--surelevation 198 
Essais croises, determination 

des groupes sanguins 100 
Esters du cholesterol 252, 
256 

- LDL 254 

- lipoproteines 254 
Estomac 240 

- action des glucocorticoi'des 

296 

- digestion des proteines 258 

- distal 240 

- evacuation 240 

- formation de la gastrine 
234 

- glandes 242 

- lipases 252 

- motilite 240 

- musculature 240 

- proximal 240 

- secretion, v. Sue et Acide 
gastriques 

- structure 240 

- taille 240 
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- ulcere 242 
Etain (Sn) 226 
Etat d'equilibre 41 
Eternuement 132, 320 
Etrier 364 
Eurexine 230 

Evaporation, perte de chaleur 
222 

Eveil 322, 332 
Exces 

-de base 142 

- - mesure 146 

- de K + 180 

Excitabilite reflexe, motoneu- 
rone a 320 
Excretion 
-de K + 180, 182 
--influence 182 

- renale, v. aussi Rein 160 

- d’H + 142 
Exocytose 28, 30 

- adrenaline 86 

- constitutive 30 

- glande thyroide 286 

- glucagon 284 

- proteines salivaires 236 
Exopeptidase 246 
Expansion, clonale 98 
Expiration 108 

- difference de pression 
motrice 108 

-muscles 108 
-travail 116 

Exposant, calcul avec 380 et 
ss. 

Expression des genes 8 
-regulation 12 
Extraction d'O, 72, 74, 130 

- augmentation du besoin en 
0 2 130 

- differences interorganes 130 

- muscle squelettique 72 
-myocarde210 
Extrasystoles 200 


F 

F (constante de Faraday) 22, 
32 

F (fluor) 226 
°F (degre Fahrenheit) 375 
Face de sortie 12, 13F 
Facteur(s) 

- antihemophilique 102 
--A 102 

--B 102 
-Christmas 102 

- de clarification 256 


- de croissance 232 

- - nerveux 338 

- - type de recepteur 268, 

278 

- de Fitzgerald 102 
-deFletcher 102 
-Hageman 102 

- intrinseque 260 

- - deficience en cobalamine 
90 

- - sue gastrique 242 

- perturbants 4 

- de ribosilation de l’ADP 30 

- stabilisant de la fibrine 
(FSF)102,104 

- Stuart-Prower 102 

- thrombocytaire 102 

- de transcription, actives par 
les hormones 278, 288 

- von Willebrand 102, 103A 
Faculte 

- d'abstraction 336 

- d'etablir des valeurs 336 
Faim 142 

- effets metaboliques 283A 

- cedeme 208 

- reserves energetiques 282 
Faisceau de His, coeur 192 
Farnoquinone 260 

Fas (= CD 95) 98 

- ligand 98 
Fatigue 72, 74, 76 

- centrale 76 

- peripherique 76 
Fe,v. Fer 

Feces 262, 264 

- couleur 250 
Fecondation 308 

- action des oestrogenes 302 
Feedback, v. Retroaction 
Fenetre 

- ovale/ronde 364 
Fer 88,90,92 

- absorption dans le 
duodenum 90 

- apport 90 

- besoins 90, 226 

- deficit 90 

- fonctions 90 

- hemique 90 

- hemoglobine 128 

- - degradation 250 

- intoxication 90 

- recyclage 90 

- stockage 90 

- transport, plasma 90 

- transporteur, muqueuse 
intestinale 90 



Ferrireductase 90 
Femtine 90 

FF (fraction de filtration) 24, 
152 

FGF (fibroblast growth 
factor) 278 
Fibre(s) 264 

- grimpantes 328 

- intrafusales 316 

- moussues 328 

- nerveuse (v. aussi Neurite, 
Neurone) 42 

- paralleles 328 

- de la zonula 344 
Fibrillation ventriculaire 

200 

Fibrine 102, 104 
Fibrinogene 102, 104 
Fibrinolyse 102, 104 
Fibrinopeptide 104 
Fibroblastes 

- migration 30 

- secretion d'interferons 96 
Fibronectine 102 
Fibroplast growth factor 

(FGF) 278 

Fibrose cystique 110, 246 
Fievre 100, 224, 288 

- avec frissons 224 
Filaments 

- intermediaries 14 

- de keratine 14 

Filance, mucus cervical 298 
Filets olfactifs 340 
Filtration 24 

- endothelium capillaire 208 

- glomerulaire, v. Rein 
-rein 152 
Flocculus 326 

Fluid once, unite de mesure 
373 

Fluidite 92 
Fluor (F) 226 
Flux 

- deCa 2+ , myocarde 194 

- electrique, unite de mesure 
375 

- lymphatique 209B 
-sang 188 

- thermique 

- - externe 222 

- interne 222, 224 
FNA, v. Atriopeptine 
Focalisation de l’attention 

326,336 

- automatique 336 

- EEG 332 

- pouvoir de 336 








Foetus 220 
Foie 

- degradation des hormones 
steroides 294 

- equilibre acido-basique 

144,176 

- facteurs de coagulation, 
synthese 102 

- fonction d'excretion 160, 
250 

- formation de l'urine 176 

- formation du sang foetal 88 

- gluconeogenese 282 

- glycogenese 282 

- gras 254, 284 

- ictere 250 

- metabolisme du fer 90 

- processus de conjugaison 

160 

- synthese du calcitriol 292 
Folate, v. Acide folique 
Follicule 

- de de Graaf 298 

- dominant 298, 300 

- formation de la 
progesterone 303 

- glande thyroide 286 

- primordial 298 
Folliculotropine (FSH) 269 

- cycle menstruel 298 
Fonction Windkessel 188,202 
Foramen ovale 220 

- ouvert 220 
Force 

- cardiaque, v. Contractilite 
cardiaque et Inotropie 

- motrice 38 

- ponderale 374 

- unite de mesure 374 
Formant 370 
Formation 

- de metastases 30 

- reticulee 322, 328, 340 

- - centre du vomissement 
238 

- du sang, testosterone 306 
-de l'urine, v. Rein 
Forskoline 276 

Fovea centrale 344, 348, 358 
FPR (v. aussi Rein, Flux plas- 
matique renal) 150 
Fraction 

-d'ejection 190 

- de filtration (FF) 24,152,389 

- gaz respiratoires 106 

- unite de mesure 376 
Frequence 

-cardiaque 186,190,194 


- - bloc AV 200 
--choc 218 

—effetde T3/T4288 

- - effets sur les flux de £a* 
194 

- - fcetale 220 

- - influences sur 194 

- - maximal 77C 

- - regulation de la pression 
sanguine 4, 218 

- - respiration en altitude 136 

- - sportif de longue date 
11C 

- - travail corporel 74 
-inotropie 194, 204 
-respiratoire 106, 118 
-d'un son 362 

- unite de mesure 374 
Fructose 

- absorption intestinale 258 
-reabsorption renale 158 
FSF (facteur stabilisant de la 

fibrine) 102 

FSH (hormone folliculo- 
stimulante 

= folliculotropine) 269, 298 
et ss. 

- cycle menstruel 298 

- densite des recepteurs 
300 

- homme 306 

- liberation 

- - activine 306 

- - DHT 306 

- - inhibine 300, 306 

- - neuropeptide Y 300 

- - noradrenaline 300 

- - cestradiol 306 

- - oestrogenes 300 

- - progesterone 300 

- - testosterone 306 

- second messager 294 

- secretion pulsatile 300 
FSH-RH, v. Gonadoliberine 
FSR (flux sanguin renal), 

v. Rein, Irrigation 
FTG (feedback tubulo-glome- 
ruiaire) 172, 184 
Furosemide 172 
Fuseau neuromusculaire 
316 

- fonction 317B 


C 

g (conductance), v. aussi dif- 
ferents ions 32 


DG (enthalpie libre) 38 
GABA (acide g- 
aminobutyrique) 34, 52, 
284, 320, 326 et ss. 

- cortex cerebral 332 

- liberation de GnRH 300 

- recepteurs 52, 55, 320 

- - types 55F 

- second messager 55F, 274 
Gain d'altitude 136 
Gaine de myeline 42 
Galactorrhee 303 
Galactose 

- absorption intestinale 258 

- reabsorption renale 158 
Galanine 52, 86 

- secretion d'insuline 282 
Gallon, unite de mesure 373 
Ganglion(s) 

-de la base 310, 324 

- lymphatiques 88 
-spinal 310, 318 

- spirale 366, 368 

- - vestibulaire 342 

- du tronc sympathique 78 

- vegetatifs 78, 82 

- - transmetteurs de l'excita- 
tion83A 

GAP (GTPase-activating pro¬ 
tein) 114 

Gapjunctions 18, 58 

- apparition 18 

- astrocytes 338 

- controle 38 

- musculature lisse 70 
-myocarde 192 

- uterus 304 

Gastric inhibitory peptide, 
v.GIP 

Gastrin releasing peptide, 
v.GRP 

Gastrine 234, 240, 242 

- estomac 234, 240 

- cesophage 238 

- second messager 276 

- secretion d'insuline 282 
Gaz 

- alveolaire 
--extraction 114 

- - pression partielle 120 

- respiratoires, v. aussi 0 2 et 
C0 2 106 

GCAP (guanylyl cyclase-acti¬ 
vating protein) 350 
GDNF (glial cell line-derived 
neurotropic factor) 338 
Generateur du rythme 334 
GH (growth hormone) 280 


Fi 

G 


409 
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GH-IH (growth hormone 
inhibiting hormone = soma- 
tostatine) 269 
GH-RH(growthhormone 
releasing hormone = soma- 
tollberine) 230, 269, 280 
GIP (glucose-dependent insu¬ 
lin-releasing peptide) 234, 
240 

- estomac 242 

- oesophage 238 

- secretion d'insuline 282 
Glande(s) 

- bulbo-uretrale 308 

- de Brunner 224 

- endocrines 268 

- gastro-intestinales 232 et ss. 
-genitales214,298,306 

- innervation vegetative 79 et 
ss. 

- germinales 306 

- hormonales, croissance 272 

- intestinales (cryptes de Lie- 
berkuhn) 244 

- lacrymales 344 

- des levres vulvaires 308 

- mammaires 

- - action de la progesterone 
303 

-croissance 304 

- - - action des oestrogenes 

302 

- action de la 
progesterone 303 

- action de la prolactine 

303 

- - production de lait 304 

- parathyroides 268, 290 

- parotides 236 

- pineale 334 

- salivaires 236 
--irrigation 214 

- sublinguales 236 

- submaxillaires 236 

- sudoripares 222 

- - innervation 78, 79 et ss., 
224 

- - secretion 222, 224 
-bilan hydrique 168 

- thyroide 268, 286 

- - cellules C 

- parafolliculaires 36, 286 

- - hormones 286 et s. 

- uretrale 308 
Glaucome 344 

Glial cell line-derived neuro¬ 
tropic factor (GDNF) 338 
Glicentine (proglucagon) 284 


Glie 338 
Gliome 338 

Glissements des filaments 

- muscle lisse 70 

- muscle strie squelettique 62 
Globules sanguins 188 
Globuline(s) 92 

- de liaison du cortisol (CBG 
= transcortme) 268, 296, 

303 

- de liaison de la thyroxine 
288 

Globuspallidus310,326 
Glomerule 

- olfactif 340 

- renal, v. Rein 
Glomus aortique 132 

- carotidien 132 

GLP-1 (glucagon-like peptide 
= enteroglucagon) 230, 282, 
284 

Glucagon 230, 272, 282, 284, 

288 

- actions 283A, 284, 285C 

- glycogenolyse 284 

- lipolyse 256 

- second messager 274 

- secretion, activateurs 284 
Glucagon-like peptide amide 

(GLP-1)230 

Glucides 

- absorption intestinale 258 

- digestion 258 

- enzymes pancreatiques 246 

- equivalent calorique 228 

- metabolisme 282 

- - action du cortisol 296 

- nutrition 226 

- substrats energetiques 228 
Glucocorticoides 

- actions 296 
-recepteurs 10, 296 

- synthese 294, 296 
Gluconeogenese 72, 282, 

284 

- renale 148 
Glucose 

- absorption intestinale 258, 
262 

- chemorecepteurs 282 

- concentration plasmatique 
282 

- - grossesse 304 

- - regulation 272 

- deficit 242 

- degradation 

- - aerobie 72, 282 

- - anaerobie 72, 142, 282 


- diurese osmotique 172 

- equivalent calorique 228 

- metabolisme 72, 282 
-myocarde 210 

- reabsorption renale 156 et 
ss., 158 

- secretion du glucagon 284 

- stockage 282 

- substrat energetique 72, 210 

- transporteur 22, 26, 156, 

158,258,262,284 

- valeur calorique 228 
Glucose-dependent insulin¬ 
releasing peptide (GIP) 234 

Glucose-6-phosphate, 
metabolisme du muscle 72 
Glucosurie 158,172,284 
Glucuronyltransferase 250 
GLUT (transporteur de 
glucose) 22, 158,258 
GLUT 2 158, 258 
GLUT 4 284 
GLUT 5 158,258 
Glutamate 34, 52, 174, 258 

- astrocytes 338 

- cellules ciliees 342, 366 

- cochlee 366 

- code genetique 8 

- deshydrogenase tubulaire 
176 

- fonction du transmetteur 
326,336 

- photo-recepteurs 350, 354 

- potentiation a long terme 
(LTP)336 

- recepteur AMPA 55F, 336 

- recepteur NMD A 52, 55F, 
336 

- second messager 55F, 274, 
276 

- substances odorantes 338 

- types de recepteurs 55F 
Glutaminase tubulaire 176 
Glutamine 

- astrocytes 338 

- excretion d'ammonium 176 

- gluconeogenese 282 
7-glutamyltransferase 158 
Glutathion 158, 160, 286 

- conjugaison 160, 250 

- conjugues 250 

- - secretion 160 
Glutathion-S-transferase 250 
Glycerol 282, 284 
Glycine 34, 52, 248 

- conjugaison a 250 

- fonction du transmetteur 
320 






- - recepteur 52, 55F 

- second messager 55F 
Glycocalix 12, 14 
Glycogene 

- degradation 274, 282 

- formation 274, 282 

- muscle squelettique 58, 73B 

- phosphorylase 274 

- synthetase 274 
Glycogenese 282 
Glycogenolyse 72, 85 et s., 

284 

- STH 280 
Glycolipides 14 
Glycolyse 142, 282 

- muscle 72 

Glycosides cardiaques 194 
Glycosylation 12 
GMPc (guanosine monophos¬ 
phate cyclique) 274, 278, 
348 

- photorecepteurs 350 
GMPc-phosphodiesterase, 

retine 348 

GnRH (gonadoliberine) 230, 
269,280,306 

- cycle menstruel 298, 300 
GNRP (guanine nucleotid- 

releasing protein) 30 
Goitre 272, 286 
Gonades 306 

Gonadoliberine (GnRH) 230, 
269,280,302 

- cycle menstruel 298, 300 
Gonadotropine chorionique 

(HCG) 304 
Gradient 

- electrochimique 26, 32 

- electromoteur 26, 32 
Graisse du lait 252 
Grandeur reglee 4 
Granules secretaires 12, 268 
Granulocytes 88, 104 

- defense immunitaire 94 

- eosinophiles 94 

- formation 94 

- migration 30 

- neutrophiles, allergies 100 
Granzyme B 98 

Greffe d'organes 100 
GRH (growth-hormone relea¬ 
sing hormone = somatolibe- 
rine) 269 
Gros intestin 264 
Grossesse 

- besoins en calcium 290 

- concentrations hormonales 
302 


- pression veineuse, centrale 
204 

- proprietes Rhesus 100 

- proteine de liaison de la 

vitamine D 292 

- regulation hormonale 

304 

- tests 294, 304 

- vomissement 238 
Groupes sanguins 100 
Growth hormone (GH), 

v.STH 

GRP (gastrin-releasing 
peptide) 86, 230, 234, 

240 

- paroi gastrique 242 

- second messager 276 
GTP (guanosine 

triphosphate) 274, 276, 278 

- transducine 348 
GTPase 276 

GTPase activating protein 
(GAP) 350 
Guanine 8 

Guanine nucleotid-releasing 
protein (GNRP) 30 
Guanosine 

- diphosphate (GDP) 274, 

276 

- - transducine 348 

- monophosphate cyclique 
(GMPc) 348 

- triphosphate (GTP) 274, 
276, 278,348 

Guanylcyclase 

- cytoplasmique 278 

- retine 350 

- vaisseaux coronaires 210 
Guanylcyclase-activating pro¬ 
tein (GCAP) 350 

Guanyl-nucleotid binding 
protein v. Proteine G 
Gustation 338 
a-gustducine338 
Gynecomastie 294 
Gyrus angulaire 370 
-cinguli310,330 

- parahippocampique 330 

- postcentral (v. aussi 
Cerveau, Cortex) 322, 338 


H 

H (hydrogene), gros intestin 
264 

H + -ATPase 26, 174 
- lysosomes 14 


H + /K + -ATPase 26, 28 

- cellules parietales 242 

- colon 262 

- tube collecteur 174, 182 
h Na DC-1 (human Na + - 

dicarboxylate carrier 1) 160 
H 2 0, v.Eau 
Habituation 336 
Hamburger-Shift 124 
Haptene 100 
Haptoglobuline 90 
Hauteur d'un son 362 
Hb, v. Hemoglobine 
hBSER (human bile sait 
export protein) 248, 250 
HCG (human chorionic gona¬ 
dotropin) 304 
HC1 142,238 

- estomac 238, 258 
HC0 3 ', v. Bicarbonate 
HCS (human chorionic soma¬ 
totropin) 304 

HDL (high density proteins) 
254,256 

- action des cestrogenes 302 
Heat shock proteins 278 
Helicotreme 364, 366 
Helium, mesure du volume 

residuel 114 

Hematocrite 88, 150, 168 

- sejour en altitude 136 

- viscosite du sang 92 
Heme 88, 128 
Hemeralopie, v. Cecite a 

l'obscurite 

Hemochromatoses 90 
Hemoglobine (Hb) 88, 90, 

92,128 

- concentration sanguine 
128 

- degradation 250 

- fcetale (HbF) 128,220 

- formation de carbamate 124 

- synthese 10, 90 
-tampon sanguin 124, 138, 

140,146 
-types 128 
Hemolyse 88 

- erreur de transfusion 100 

- ictere prehepatique 250 
Hemopathiede 

consommation 104 
Hemopectine 90 
HemophilieA 104 
Hemosiderine 90 
Hemostase 102 
Hemoxygenase 90 
Heparine 104, 256 ? ‘ 
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E Hepatocyte growth factor 
(HGF) 278 

Hertz, unite de niesure 374 
Hippocampe 330, 336 
Hippurate, secretion tabulaire 
156 

8 Histamine 208, 212 
| - allergie 100 
I -choc 218 
I - cortex cerebral 332 
& - effet sur la permeabilite 214 
> - liberation, cortisol 296 
■ - second messager 274, 276 
E - secretion de sue gastrique 
242 

| - tractus gastrointestinal 234 
£ - transport tubulaire 160 
I - types de recepteurs 55F 
1 --H,212,276 

- - H 2 242, 274 

- vaisseaux coronaires 210 

- vasodilateur 214 
Histidine 174,226 
3-HMG-CoA-reductase 256 
Homeostasie 4 
Homeotherme 222 
«Horloge» interne 334 
Hormone(s) 266 et ss. 

- abreviations 269 

- administration artificielle 
272 

- adrenocorticotrope 
(= ACTH) 269 

- agiandotrope 266, 280 

- antidiuretique (v. aussi 
ADH) 24 

- autocrines 266 

- de croissance, v. Somatotro- 
pine 

- down regulation 30 

- effets principaux 272 

- endocrines 266 

- folliculo-stimulante (FSH) 
269 

- fonctions 266 

- glandotropes 266, 269 

- glycoproteiques 274 

- hierarchie 268 

- hypothalamus 268 

- lactotrope (v. aussi Prolac- 
tine) 269 

- liposolubilite 268 

- mammotrope (v. aussi Pro- 
lactine) 269 

- mecanismes de retroaction 
272 

- natriuretique 170 

412 - paracrines 266 


- peptidiques 268, 274 

- proteiques 268 

- recepteurs 266, 268, 274 et 
ss. 

- seconds messagers 274 et ss. 

- sexuelles 

- - femelles 298 et ss. 

- - males 306 

- - synthese 294 

- steroides 268 
--biosynthese 294 

- - degradation 294 

- - excretion 248, 250, 294 

- - recepteurs 278 

- stimulant les cellules inter- 
stitielles, v. LH 

- stimulant les melanocytes 
(a-MSH) 230, 269, 280 

- stimulant la thyroide (TSH) 
239 

- structure chimique 268 

- thyroi'diennes, v. T„ T, 

- tissulaires 268 

- tractus gastro-intestinal 234 

- transport dans le sang 268 
5-HP ETE (5-hydroperoxyei- 

cosatetraenoate) 269 
HPL (human placental lacto¬ 
gen = HCS) 304 
HSP (heat shock proteins) 

278 

5-HT (5-hydroxytryptamine), 
v. Serotonine 

Human chorionic gonadotro¬ 
pin (HCG) 304 

- leucocyte antigen (HLA) 

96 

Humeur aqueuse 344 
Humidite relative de Fair, 
thermoregulation 224 
Hydrocephalie 310 
Hydrocortisone, lieu de syn¬ 
these 296 

p-hydroxybutyrate 142 
la-hydroxylase, synthese du 
calcitriol 158, 292 
11-hydroxylase 

- corticosurrenale 294 
-deficit 296 

17-hydroxylase, corticosun-e- 
nale 294 
21-hydroxylase 

- corticosurrenale 294 

- deficit 296 

24-hydroxylase, calcidiol 
292 

11 p-hydroxysteroide-deshy- 
drogenase 300 


11 p-hydroxysteroide-oxydo- 
reductase 182,296 
5-hydroxytryptamine (5-HT), 
v. Serotonine 

Hyperaldosteronisme 182, 238 

- equilibre hydro- 
electrolytique 173B 

Hyperalgesie 318 
Hyperaminoacidurie 158 
Hypercalcemie 178, 290, 292 

- excitation du cceur 198 

- reabsorption renale du 
phosphate 178 

Hypercapnie 144 
Hypercholesterolemie 256 
Hypercolonnes 358 
Hyperemesis gravidarium 238 
Hyperemie, reactive 212 
Hyperglycemie 284 

- diurese osmotique 172 
Hyperkaliemie 142, 180 

- excitation du coeur 198 

- secretion d'aldosterone 182 
Hyperlipoproteinemie 256 
Hypermagnesemie 178 
Hypermetropie 346 
Hyperosmolalite, 

compartiment 
extracellulaire 172 
Hyperoxie 136 
Hyperparathyroidisme 292 
Hyperpnee 108 
Hyperpolarisation 

- photorecepteurs 350 

- potentiel d'action 46 
Hyperprolactinemie 303 
Hyperreflexie 320 
Hypertension 184, 190, 206, 

216 

-essentielle 216 

- consequences 216 
-primaire 216 

- puissance du cceur 210 
-renale 184,216 

-de resistance 216 

- volumique 216 
Hyperthyroidie 288 
Hypertrophie, compensatrice 

272 

Hyperventilation 108, 120, 
144,290 

- acidose non respiratoire, 
metabolique 142 

- equilibre hydro- 
electrolytique 173B 

-perte d'eau 168 
-plongee 134 

- respiration en altitude 136 





Hypervolemie 178 
Hypocalcemie 178, 290, 292 

- excitation du coeur 198 

- reabsorption renale du 
phosphate 178 

Hypocapniel44 
' Hypoglycemie 284 

- secretion de glucagon 284 
iHypokaliemie 

i - diarrhee 262 

- excitation du coeur 198 

- vomissement 238 
Hyponatriemie 170 
Hypoosmolarite, 

compartiment 
extracellulaire 172 
Hypoparathyroidisme 292 
Hypophosphatemie 292 
Hypophyse 266 et ss., 280 

- effet de la testosterone 306 

- hormones 268 

- lobe anterieur 268, 306 

- - influence des neurotrans- 
metteurs, 280 

/ - - secretion de TSH 286 

- lobe posterieur 268 

- - liberation d'hormones 
280 

- - secretion d'ADH 270 

, - recepteurs a la TRH 286 
-situation 310 
Hypopnee 108 
Hypoproteinemie 208 
Hypotension 206 
Hypothalamus 78, 280, 330, 
359 

- action de la testosterone 
306 

- angiotensine II 184 

- centre de la soif 168 

- fonction 266 

- noyaux, magnocellulaires 
280 

-noyau arque 230 

-dorsomedian 230 

-lateral 230 

- - paraventriculaire 230 
-ventromedian 230 

- odorat 340 

- osmorecepteurs 170 

- poids corporel 230 

- regulation hormonale 268 

- secretion de somatostatine 
286 

' - secretion de TRH, 286 
-situation 310 
; - systeme limbique 340 

- thermoregulation 222, 224 


Hypothese 

- monorale, organe de l'audi- 
tion 366 

- symbiotique, mitochondries 
12 

Hypothyroidie 288, 303 
Hypoventilation 108, 144 
Hypovolemie 218 

- vomissements chroniques 238 
Hypoxie 130, 142 

- autoregulation 210 
-cerveau 186 
-types 130 

-vasoconstriction 122, 212, 
220 


ICAM (intercellular adhesion 
molecule) 98 

ICSH (hormone stimulant les 

cellules interstitielles 
= luteotropine), v. LH 
Ictere 250 

- du nouveau-ne 250 

- nucleaire 250 

IDDM (insulin-dependent 
diabetes mellitus) 284 
IDL (intermediate density 
lipoproteins) 245,256 
IFN, v. Interferon 
Ig, v. Immunoglobulines 
IGF-1 (insulinlike growth 
factor-l)278,280 
IL, v. Interleukine 
Ileon terminal 

- reabsorption de la 
colabamine 260 

- reabsorption de sels 
biliaires 248, 252 

Ilots de Langerhans 282 
IMC (indice de masse corpo- 
relle) 230 
Immunisation 100 

- active 94 

- passive 94 
Immunite de mesure 94 
Immunoglobuline (Ig) 92 et 

ss., 98 

- commutation de classe 98 

- composition en proteines 92 

- concentration, serum 93D 

- fonctions 94 
-IgA 232, 344 
--salive 236 
-IgE 100 

- IgG, systeme Rhesus 100 


- IgM, groupes sanguins 
ABO 100 

- production lors d'infection 
94 

- recepteurs 96 

- traversee du placenta 92 
Immunosuppression 98 
Immunotolerance 

- centrale 94 

- peripherique 98 
Impotence 303 
Impression sensorielle 312 
Inch, unite de mesure 372 
Index 

-de choc 218 

- de masse corporelle (body 
mass index = BMI) 230 

Induction, hormone- 
dependante 278 
Infarctus 

- du myocarde 198, 218 

- - signes de l'ECG 198 

- pulmonaire 120 
Inflammation 96, 98, 100, 

318 

- neurogene 318 
Inhibine 300, 306 

- cycle menstruel 298 

- secretion de FSH 306 
Inhibition 

- antagoniste 320 

- - competitive 28 
--laterale 312 
-voies auditives 368 

- - postsynaptique 320 

- - presynaptique 320 

- - recurrente 316, 320 

- - par les voies descendantes 
318 

- de la cholinesterase 56 

- laterale 340 

- recurrente 320 
Inositol-1,4,5-triphosphate 

(IP 3 ) 82, 274, 276 

- transmission adrenergique 
84 

Inotropie, coeur 194, 204 
Inspiration 108 

- difference de pression 
motrice 108 

-travail 116 
Insuffisance 
-cardiaque 216 

- - causes d'cedemes 208 

- - equilibre hydro-electroly- 
tique 173B 

-coronaire 210 

- surrenalienne 182 413 
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- respiratoire 122 
Insuline 230, 272, 274, 282, 

288 

gp* - actions 283A, 284, 285C 

- - anabolique 284 

- deficit 284 

- degradation 282 
; -demi-vie282 

-equilibredeK + 180 
. - formation 282 

- liberation, p^-r6cepteurs 85 
--GIF 234 

- - inhibition 330 

- - stimulee 282 

- lipolyse 256 

- lipoproteine-lipases 254 

- recepteur 268, 278 

- surdosage 218 

| Insulin receptor substrate-1 
(IRS-1 )278 

Insulinlike growth factor-1 
(IGF-1 )278 

k Intensity subjective 362 

I - pression sonore 362 

- voix 370 

“ Interaction actine-myosine 68 

w Intercellular adhesion 
molecule (ICAM) 98 
Intercept, equation 383 
Interferon (IFN) 98 

- IFNg 98 

Interleukine (IL) 94,224, 232 
-IL-1296 

- IL-2 98, 296 

- IL-4 98 

- IL-5 98 

- IL-6 98 

- IL-8 94 

Internalisation, recepteur a 
I'insuline 284 
Interneurone 324 

- inhibiteur 320 

- stimulateur 320 
Internoeuds 48 
Intervalle 
-PQ(ECG) 196 

- - espace (ECO) 196 
-QT(ECG) 198 

Intestin (v. aussiTractus gas¬ 
trointestinal) 234 

- absorption, acides amines 
262 

— Ca 2+ 262 
—Cl 262 

-mecanismes 263D 

- eau 262 

-mecanismes 263B 

414 - - glucose 258, 262 


- Na + 262 

- mecanismes 263D 

- - phosphates 262 

- bacteries 232, 250, 264 

- defecation 264 

- effet du calcitnol 292 

- formation du CCK 234 

- gaz 264 

- glandes de Brunner 244 

- grele (v. aussi Duodenum, 
Ileon et Tractus gastrointes¬ 
tinal) 244 

- - absorption du calcium 
290 

- - motilite 244 

- motilite 244 

- structure 244 
Intron 8 
Inuline 

- clairance renale 152, 154 

- indicateur pour le CEC 168 
Inversion de potentiel 47B 
lode 

- apport 288 

- besoin quotidien 226, 288 

- deficit 286 

- equilibre 286 et ss. 

- excretion 288 

- extractible par le butanol 
(BEI) 288 

- liee aux proteines 288 

- metabolisme 288 
Ions 375 

- ammonium (NH/) 145 B2 

- - excretion renale 174 

- - formation 176 

- diffusion 22 

- concentration ionique 45B 

- hydrogene,v. H + 

—concentration, v. pH 

- liquides corporels 93C 
-OH- 138etss. 

IP 3 (inositol-1,4,5- 
triphosphate) 82, 274, 276 
Iris 344 

Irrigation des organes 187A, 
214 

- foetus 221A 

IRS-1 (insulin receptor 
substrate-1)278,284 
Ischemie 130 
Isoleucme 226 
Isomaltase 258 
Isophone 362 
Isoprenaline 84,87B 
Ivresse des profondeurs, plon- 
gee 134 


Jejunum (v. aussi Intestin et 
Intestin grele), production 
de GIP 234 
Jet-lag 334 
Jeune 282 

-formation de T3 288 
J max (transport maximal), 
v. Cinetique de Michaelis- 
Menten 

Jonctions etanches (v. aussi 
Tightjunctions) 18, 154 
Joule (J), unite de mesure 374 


K 

K (constante de dissociation) 
378 et ss. 

K (Kelvin), unite de mesure 
375 

Kallicreine 104, 214 

- glandes salivaires 236 

Kallidine214 

kcal, unite de mesure 374 

KHPM (kininogene de haut 
poids moleculaire) 102 

Kinase 

- A (= proteine kinase A 
= PKA) 274 

- C, v. Proteine kinase C 

Kinesine 42, 58, 62 

Kininogene(s)214 

- glandes salivaires 236 

- de haut poids moleculaire 
(KHPM) 102 

Kinocil 342 

K m (constante de Michaelis), 
v. Cinetique de Michaelis- 
Menten 

kWh (kilowatt-heure), unite 
de mesure 374 

L 

Labyrinthe 364 

- basai, epithelium tubulaire 
154 

Lactase 258 

Lactate 72, 73B, 74, 142, 174, 
282 

- degradation 72 

- formation, myocarde 210 

- gluconeogenese 282, 284 

- metabolisme du myocarde 
210 

- reabsorption renale 156,158 

- travail corporel 76 




Lactogenese, v. Lait 
Lactose, digestion 258 
Lait 252 

- calcium 290 

- ejection 280 

- formation 303 

- glandes 292 

- ocytocine 303 

- prolactine 303 

- reflexe de lactation 303 

- teneur en iode 288 
Lamellipode 30 

L-amino decarboxylase acide 
84 

Lampes solaires, synthese de 
calcitriol292 
Langage 337, 370 
Lanosterine 294 
Larynx 370 

- testosterone 306 
Lateralisation, audition 364 
Lavement 264 

Laxatif 262 

LCAT (lecithine-cholesterol- 
acetyl-transferase) 254 
LCCS (limited-capacity 
control System) 336 
L-dihydroxy-phenylalanine, 
v. L-Dopa 
LDL (low density 
lipoproteins) 254, 256 

- action des oestrogenes 302 

- recepteurs 254, 256 
L-Dopa (L-dihydroxy-pheny- 

lalanine) 84 

LEC (liquide extracellulaire) 
93C, 152 

Lecithine (phosphatidylcho¬ 
line) 14,252 

- bile 248 

Lecithine-cholesterol-acyl- 
transferase (LCAT) 254 
Lemnisque median 322 
Leptine 23 

- recepteurs 230, 330 
Lesion(s) 

- paraplegiques 320, 328 

- tissulaire, coagulation du 
sang 103B1 

Leucine 226, 282 
Leucocytes 88 

- liberation d'interferons 96 
Leucotrienes 269 
-allergie 100 

- second messager 276 
Leu-enkephaline 234 
LFA-1 (lymphocyte fanction- 

associated antigen-1) 98 


LH (luteotropine; jadis, chez 
l’homme : ICSH) 269, 280, 
294,306 

- cycle menstruel 298 

- liberation, actions 300 

- - pulsatile 298 

- recepteurs, cellules de Ley- 
dig 306 

LH-RH, v. Gonadoliberine 
Liaison proteique, 
v. Proteines plasmatiques 
Liberation de chaleur 

- depense energetique 38, 

228 

-sans frisson 224 
Libido, testosterone 306 
LIE (lymphocytes 
intraepitheliaux) 232 
Lieu de formation de l'image 
dependant de la frequence, 
son 366 

Ligand CD40 98 
Lignine 226, 264 
Limite 

- de performance 76 

- a la puissance maximale 72 
Limited-capacity control Sys¬ 
tem (LCCS) 336 

Lipase(s) 246 

- acide 256 

- hepatique 254 

- non specifique 252 

- pancreatique 252 

- salivaire 236 

- stomacale 252 

- sublinguale 252 
Lipide(s) (v. aussi Graisses) 

252 

- absorption intestinale 252 

- consommation quotidienne 
252 

- depots 230, 282 

- digestion 236, 252 

- - pancreas 246 

- - phases 253B 

- degradation, v. Lipolyse 

- distribution dans 
l'organisme 254 

- emulsification dans l'esto- 
mac 240,252 

- equivalent calorique 228 
-membrane 14 

- metabolisme, insuline 284 

- stockage 254 

- structure chimique 227B 

- substrat energetique 228 
-synthese 10, 12, 13F, 282 
Lipogenese 282 


Lipolyse 86, 256, 282, 284 

- action de l'insuline 284 

- influences 256 

- STH 280 

- stimulation, thermoregula¬ 
tion 222 

Lipoproteines 254 

- recepteur 28, 254 
Lipoproteine-lipases (LPL) 

254,256 

- action de l’insuline 284 

- thermoregulation 222 
Lipoxygenase 269 
Liquide(s) 

- cephalorachidien 168, 310 

- - concentration en CO-126, 

144 

—espace310 
--valeurdupH 144 

- corporels 92 

- extracellulaire (LEC) 152 

- - ions 93 C 

- intercellulaire, composition 
45B, 93C 

- interstitiel 92, 168 

- - ions 93C 

- intracellulaire (LIC) 168 

- - ions 93C 

- lacrymal 344 
-transcellulaire 168 
Lire, lecture 336 
Litocholate 248 

Litre, unite de mesure 372 et 



Locus coerulus 328 
Loi 

- d'action de masse 379 

- de Dalton, pressions 
partielles 104 

- de diffusion de Pick 20, 

120.388 

- de Hagen-Poiseuille 188,390 
-deLaplace 118, 188,202, 

210,390 

-d'Ohm 

—circulation 188,388 

- - transport ionique 32, 388 
--ventilation 116 

- de Starling 208 

- du tout ou rien, muscle 
squelettique66 

- de van'tHofi-Stavennan 24, 

377.388 

Long term potentiation (LTP) 
336 

LPL, v. Lipoproteine-lipases 
LTP (long term potentiation) 
336 
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Lumiere UV (ultraviolette), 
rayonnement 292 

- deficit 292 
Lumirhodopsine348 
Lunettes 346 

Luteinisation, follicule 300 
Luteotropine, v. LH 
Lymphe 208 

- intestinale 232 
Lymphocytes 88 

- B 94,98 

- - activation 98 

- - differenciation 98 

- - secretion d'immunoglobu- 
lines 98 

- - selection clonale 98 

- intraepitheliaux (IEL) 232 

- maturation 88, 94 

- nai'fs 94, 96 

- proliferation 94 

- selection clonale 94 
-T94 

- - armes 94, 96 
--CD498 
-CD898 

- - cellules T helper (cellules 
T„) 98 

- - cellules T tueuses 94, 98, 
232 

- - cytotoxiques 98 

- - differenciation 98 

- - expansion clonale 98 
-selection 98 

- - inflammatoires (T,„) 98 

- - naifs 94, 96 

- - recepteur 98 

- - secretion d'interferons 96 

- type 2 (T H2 ) 98 
Lymphocyte-function-associa- 

tedantigen-1 (LFA-1)98 
Lymphokine, cortisol 296 
Lymphopoiese 88 
Lyse 94 

Lysine 174,226,258 
Lysosome 26, 28 
-arrivee 12 

- enzyme 12 

- fonction 12 

- H + -ATPase 12 
Lysozyme 94, 96, 232 

- reabsorption renale 158 

- salive 236 


M 

a 2 -macroglobuline 104 

Macrophages 94 et ss., 224 
- activation 96 


- defense immunitaire 94, 96 

- degradation de 
l'hemoglobine 250 

- destruction des erythrocytes 
88 

- metabolisme du fer 90 

- migration 30 

- sites de fixation 96 

- tractus respiratoire 110 
Macula densa (v. aussi Rein) 

148,172,184 

Magnesium, concentration 
plasmatique (v. aussi Mg 21 ') 
178 

Maintien corporel 328 
Major histocompatibility 
complex (MHC) 96 
Mai des transports 238 
Malabsorption, deficit d'acide 
folique 90 
Maladie(s) 

-d'Addison 182 

- auto-immunes 94 

- de Basedow 288 

- des caissons 134 

- du foie, coagulation 
sanguine 104 

- de Parkinson 326 

- des plongeurs 134 

- serique 100 
Maldigestion, deficit 

d'enzymes246 
Maltase 258 
Mammelons 308 
Manganese (Mn) 226 
Mannitol, diurese osmotique 
172 

Mannose-6-phosphate (M6P) 
12, 14 

MAO (monoaminooxydase) 86 
MAP (mitogen-activated pro¬ 
tein-kinase 276 
Margination 94 
Marqueur de temps, exteme 
334 

Marteau 364 
Masquage, audition 362 

Masse 

- atomique 375 

- unite de mesure 374 
Mastocytes 104 

- allergie 100 
Matrice, extracellulaire 14 
Mauvaise vision nocturne 

226,350,352 

Maxima 

-expiratoires 116 

- inspiratoires 116 


- isotoniques (mecanique car¬ 
diaque) 202 

- isovolumetriques 
(mecanique cardiaque) 202 

Maximum auxotonique, 
courbe de 202 

MBP (proteine de liaison du 
mannose) 96 
MCH (mean corpuscular 
hemoglobin) 88 et s., 89C 
MCHC (mean corpuscular 
hemoglobin concentration) 
88,89C 

MCV (mean corpuscular 
volume) 88, 89C 
MDR-1 (multidrug resistence 
protein 1) 160, 250 
MDR-3250 
Mecanique 

- cardiaque 202 

- ventilatoire 108 
Mecanisme(s) 

- de concentration, v. Rein 

- de detoxication 160 

- de Franck-Starling 68, 202, 
204,218 

- de lipostase 230 

- du plancher valvulaire 
204 

Mecanorecepteurs, peau 314, 
316 

Mediateurs 268 
Medicaments 

- excretion biliaire 248 

- liaison aux proteines 24, 

154 

Medullosurrenale 86, 272 

- hormone 86 

MEG (encephalographie 
magnetique) 332 
Megacaryocytes 88, 102 
Melange de couleurs 

- additif/soustractif 356 
a-melanocortine (= a-MSH 

= a-nielanotropine) 230, 
269,280 
Melanocytes 280 
Melatonine 334 

- second messager 274, 334 
Membrane 

- basilaire 364, 366 

- cellulaire 8 

- apicale 18 

- - basolaterale 18 

- - conductance ionique 32 

- - differentes parties 14 
--fonction 2, 14 

- - permeabilite 2 




- - proteine 14 

- - structure 14 

- a fente, v. Rein, Glomerule 

- fonction 2 

- de Reissner 366 

- structure 14 

- tectoriale 364 
Memoire 336 

- a court terme 336, 368 

- immunologique 94 

- a long terme 336 

- motrice 326 

- troubles 336 

- du savoir (explicite) 336 
Menarche 298 
Menopause 298,302 
Mesencephale 310 
Mesentere 244 
Messager(v. aussi 

Hormones) 266 et ss. 

- premier 274 

- recepteurs, couples aux 
enzymes 278 

- second 268, 274 et ss. 
Metabolisme 

- de base 226 

- energetique, action du corti¬ 
sol 296 

- de repos 226 

Metapyrone (test a la metapy- 
ranone) 294 
Metarhodopsine 
-1348 

- 11348,352 

- - phosphorylation 350 
Met-enkephaline 234 
Methane, intestin 264 
Met-hemoglobine (MetHb) 128 
-reductase 128 
Methionine 174,226 
Methode 

-d'Astrup 146 

- de dilution des gaz, mesure 
du volume residuel 114 

Methotrexate 260 
Mg 2+ 178, 274 

- absorption intestinale 262 

- concentration plasmatique 

178 

- excretion renale 178 

- reabsorption renale 156, 

172,178 

- recepteurs, rein 178 

- SNC 336 

MHC (major histoincompati- 
bility complex) ou CMH 96 
Ml (cortex moteur primaire) 
324 


Micelles, intestin 252, 260 

- bile 248 

Microfilaments 14, 16 
Microglie 96, 338 
al-microglobuline, reabsorp¬ 
tion renale 158 
p2-microglobuline, reabsorp¬ 
tion renale 158 
Micrographie 326 
Microtubules 14 
Migrating motor complex 
(MMC) 240 
Migration 30 

- phagocytes 94 

Mile (Mille), unite de mesure 
de mesure 372 
Milieu 

- interieur 168 

- interne 2, 78, 266 
Mineralocorticoides 182 

- formation 294 
Minimum proteique, 

fonctionnel 226 
MIT (residu mono-iodothyro- 
sine)286 
Mitochondries 
-action de T3/T4288 

- muscle squelettique 58, 

63A 

- structure et fonction 12 

- thermoregulation 222 
MLCK (myosin light chain 

kinase)36 

MMC (migrating motor com¬ 
plex) 240 

mmHg, unite de mesure de 
mesure 374 

mmHX), unite de mesure de 

mesure 374 

Modalite sensorielle 312 
Modification 

- post-transcriptionnelle 10, 

12,268 

- post-translationnelle 12, 

268 

Moelle 

-epiniere 310etss., 324 

- - atierences peripheriques 
322 

- - centres vegetatifs 78 

- - lesions hemilaterales 322 

- - reflexe 320 

- - section 328 

- segments 310 

- osseuse 

- - formation du sang 88 
-maturation des 

lymphocytes 88, 94 


- - megacaryocytes 102 

- - metabolisme du fer 90 
Mol, unite de mesure 374 

et ss. 

Molecules d'adhesion 98 
Molybdene (Mo) 226 
Moment, d'epuisement72 
Monoaminooxydase (MAO) 
86 

Monocytes 88, 94, 96 
Monooxygenases 250 
Monosaccharides, absorption 
258 

Monoxyde 

- d'azote, v. NO 

- de carbone (CO) 128 
Morphine 318 

- transport tubulaire 160 
Mort 

- cellulaire, programmee, 
v. Apoptose 

- cerebrale, EEG 332 
Motiline 240 

- liberation 234 

- mobilite interdigestive 234 

- cesophage 238 

Motilite, fondements molecu- 
laires 58 

Motivation, systeme limbique 
330 

Motoneurone 42, 56 et ss., 
316 et ss., 324, 328 

- fusorial, v. Motoneurone y 

- influx 324 

Motricite 56 et ss., 316 et ss., 
324 

- cervelet 326 et ss. 

- dirigee 324, 326, 329, 342 

- ganglions de la base 326 

- posturale 324, 326, 328, 

342 

- troubles 324 et ss. 

- volontaire 324 

- - inhibition 326 

- voies pyramidales 324 
Mouvement(s) (v. aussi 

Motricite et Muscle) 

- de masse, gros intestin 264 

- pendulaire, motilite intesti¬ 
nale 244 

- de translation 342 

- de vergence 359 

MRP2 (multi-drug-resistence 
protein type 2) 160,250 
MS, v. Medullosurrenale 
a-MSH (hormone stimulant 
les a-melanocytes) 230, 
269,280 
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MT (melatonine) 334 
Mucine, v. Mucus 
Mucoviscidose 110, 246 
Mucus 

-bronchique 110 

- estomac 242 

- intestin 242, 244, 264 

- salive 236 

Mue de la voix 306 
Multidrug resistance protein 

- 1 (MDR1) 160,250 

- 2 (MDR2) 250 

- 3 (MDR3) 250 
Muqueuse gastrique, 

mecanismes de protection 
242 

Muscarine 82 
Muscle(s) 56 et ss., 59A 

- bulbocaverneux 308 

- cardiaque 58, 68, 194 et ss. 

- - approvisionnement en 
°2 210 

--besoin en O 2 210 

- - Ca 2+ -ATPase 194 
—concentration de 

Ca 2+ cytosol ique 194 

- - contraction 59A 

-auxotonique 190 

-isovolumetrique 190 

-vitesse 204 

- - couplage 
electromecanique 194 

-ECO 196 

- - echangeur Na + /Ca 2+ 194 
—excitation 192 

- - influences sur la contrac¬ 
tility 194 

—irrigation 186 
—ischemie, ECO 198 

- - metabolisme 210 

- - Na + -K + -ATPase 194 

- - potentiel d'action 59A 

- - recepteurs a la dihydropy¬ 
ridine 194 

- - regulation homeometrique 
68 

- ciliaires 344 

- dilatateur pupillaire 344 

- extenseurs 328 

- - reflexe d'extension 320 

- - reflexe de fuite 320 

- flechisseurs 328 

- - reflexe de fuite 320 

- intercostaux externes 108 

- intercostaux internes 108 

- ischiocavemeux 308 

- lisse 70 

- - caldesmone 70 


- - contraction 59A 

- - origine, apparition 70 

- - potentiel d'action 59A 

- - recepteurs M3 
cholinergiques 82 

- - types 70 

- oculaires 

- - externes 360 
—noyaux 342 

- puborectal 264 

- respiratoires 108, 132 

- accessoires 108 

- scalene 108 

- sphincter pupillaire 364 

- squelettique 56 et ss., 318 et 
s., 324 et ss. 

—augmentation par palier 
de la force 66 

—comparaison avec le coeur 
et le muscle lisse 68 

- - complexe de rigidite 64 

- - concentration en Ca 2+ , 
cytosolique 66 

- - consommation d'energie 
68 

- - contenu en glycogene 56 
et s. 

- - contraction 59 A 

- de courtes durees 72 

- types 64 et ss. 

—-vitesse68 

- - contracture 66 

- - depolarisation de longue 
duree 66 

- - epuisement en 0 2 72 

- - fibres 

- extrafusale 316 

-intrafusale 316 

-stimulation 62 

- types 58 • 

- - fonction de la myoglobine 
128 

- - formation d'acide lactique 
76 

- - glycogenese 282 

- - hypertrophie 76 
—interaction actine- 

myosine 68 

- - irrigation 74 
-regulation 214 

- - loi du tout ou rien 66 

- - mitochondries 63 A 
—paralysie 56 

- - potentiel d'action 56, 59A 

- - proprietes mecaniques 66 

- - ramollissement de l'ATP 
64 

- - reglage de la tension 316 


- - regulation de la longueur 
316 

- - relation tension-longueur 
68 

- - relaxation 56 

- - rigidite 66 

- - sommation 66 

- - sources d'energie 72, 254 

- - structure 60 

- - tetanos 58, 66 

- - tonus reflexe 66 

- - unite, motrice 58, 66 

- strie squelettique (v. aussi 
M. squetettique et 

M. cardiaque) 59 et ss. 

- - contraction, mecanisme 
moleculaire 62 

- - cycle de contraction 64 

- tenseur du tympan 364 

- tuborectal 264 
Myastenie grave 118 
Mycobacteries, defense 

immunitaire 96 
Mydriase 344 
Myelopolese 88 
Myelose, funiculaire 260 
Myocarde, v. Muscle 
cardiaque 
Myofibrilles 60 
Myoglobine 58, 72, 90, 128 
Myometre, v. Uterus 
Myopie 346 
Myosine 58 
-130 

- II 58 et ss. 

- - construction moleculaire 
60 

- - muscle squelettique 60 

- - musculature lisse 70 
Myosis 344, 359 


N 

N (newton), unite de mesure 
374 

N 2 (azote) 134 

- bilan 226 

- pression partielle, plongee 

134 

Na + (v. aussi NaCl) 

- absorption intestinale 262 

- canaux 

- - activation 46 

- - conductance 46 
---cellules ciliees 342 

-potentiel d'action 46 

-potentiel de repos 44 

- - inactivation 46 








- - intestin 262 

- - muscle cardiaque 192 

- - photorecepteurs 348 

- - potentiel activateur 46, 

56 

--rein 172 

- - tube collecteur renal 162, 
180 

- entree, plaque terminale 
motrice 56 

- excretion renale 162 

- intracellulaire 26, 44 

- pool corporel 170 

- potentiel d'equilibre 44 

- reabsorption renale 156 

- retention 216 

- symport 26 et ss. 

- - acides amines 258 
--bicarbonate 162, 174 
-Cl 28, 162, 172,236 

- - glucose 156 et s., 258 

- - intestin 262 

- - iode 286 
--phosphate 158 
--sels biliaires 248 

- - vitamines 260 

- taurocholate cotransporting 
polypeptide (NTCP) 248 

- transport par antiport (v. 
aussi Na + /Ca 2+ et Na + /H + ) 

26 et ss. 

- transport paracellulaire 236 
NaCl (v. aussi Na + et C1-) 

- apport 170 
-deficit 170 

- equilibre, regulation 170 
--troubles 172 

- exces, contreregulation 170 
-gustation 338 
-hypertension 216 

•-reabsorption, glandes sali- 
vaires 236 
NaDC,v.hNaDC 
NADH (nicotinamid-adenin- 
dinucleotid, reduite) 39C 
Naissance, accouchement 

- etat de la circulation 220 

- regulation hormonale 304 
Na + -K + -ATPase 26, 28, 180 

- absorption intestinale de 
NaC1262 

-action de T3/T4288 

- cellules parietales 
gastriques242 

- cycle de transport 26 

- glycosides cardiaques 26 

- inhibition, myocarde 194 
-myocarde 194 


- ouabaine 26 

- phosphorylation 26 

- post-hyperpolarisation 46 

- potentiel de repos 44 

- tube collecteur renal 180 
-tube renal 154, 156,162 
Nanisme, deficit de 

T3/T4 288 

Na-Pi-3 (symport Na + -phos- 
phate) 178 
Nausee 238, 328 
Nebuline 60 

Necrose pancreatique, aigue 
246 

Neocerebellum 326 
Neostigmine 56 
Nephrine 148 
Nephrocalcine 178 
Nephron (v. aussi Rein) 148 

- processus de transport 154 
Nerf(s) (v. aussi Neurite, 

Neurone)310 

- acoustique 366 
-cardiaques 194 

- craniens 338, 340, 359 

- glossopharyngien 132 

- honteux 264 

- optique 344, 359 

- splanchmques pelviens 308 
-spinaux 310 

- trijumeau, trigemine 318, 
322,340,359 

-vague 132,242,248,370 

- visuel (v. N. optique) 344 
Nerve growth factor (NGP) 

278,338 

Neurite (v. aussi Neurone) 

- amyelinique 42, 48 

- capacite membranaire 48 

- conduction saltatoire 48 

- courant capacitaire 48 

- diametre 42, 49C 

- gaine de myeline 42 

- myelinise 42, 48 

- noeud de Ranvier 42 

- vitesse de conduction 48, 
49C 

Neurofibrilles 42 
Neurofilaments 14 
Neurohypophyse(v.aussi 
Hypophyse) 268,280 
Neurone(s) (v. aussi Neurite) 
-A0318 

- adrenergique 78 et ss., 330 

- axolemme 42 

- axone 42 

- bouton synaptique 42 

- - excitation 48 


- - potentiel d'action 48 

- cholinergique 78 et ss. 

- collateral 42 

- conductance 
—au Ca 2+ 44 

- au Cl 44 

- conduction electrotonique 
48 

- constitution 42, 43A1 

- cortex cerebral 332 

- dendnte 42 

- diametre 49C 

- dopaminergique 326, 330 

- GABAergique 326 

- glutaminergique 326 
-GRP, estomac 242 
-la 316,320,324 
-Ib316 

-II316 

- moteur 324, 328 

- nitrogene 278 

- resistance interne 48 

- sensitif312 et ss. 

- serotoninergique 330 

- soma 42 

- sommation 

- - spatiale 52 

- - temporelle 52 

- sommet axonal 42 

- sympathique 84 

- transport axonal 42 

- vitesse de conduction 48, 
49C 

Neuropeptide Y (NPY) 86, 
230,280 

- recepteur, type 55P 

- second messager 55F, 274 
Neurosecretion 280 
Neurotensine 55F 

- second messager 276 
Neurotoxine botulique 56 
Neurotransmetteur50,52> 

55F, 266 

- cessation de I'effet du 
transmetteur 54E 

- degradation enzymatique 
52 

- exocytose 50 

- fonction principale 42 

- inhibiteur 52 

- ionotrope 34, 55F 

- liberation 50 

- metabotrope 34, 55F 

- recaptage 52 

- stimulateur 50 

- systeme nerveux vegetatif 
78 et ss. 

Neurotubules 42 
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Newton (N), 
unite de mesure 374 
Nexus, v. Gapjunctions 
> NF-KB 276 
g NGF (nerve growth factor) 
42,278,338 

NH 4 + ou NH,, y. Ammonium 

ou Ammoniac 

NHE3 (echangeurNa + -H + de 
type 3), v. Antiport Na + /K + 
Niacinamide 226 
Niacine 260 
Nickel (Ni) 226 
Nicotine 82 
Nidation 298, 303 
NIDDM (non-insulin-depen- 
dent diabetes mellitus) 284 
NIS (symport 2Na + -F) 286 
Niveau de pression 
acoustique362 
NO (monoxyde d'azote) 74, 
86, 94,210,212,214,238, 
278 

- defense immunitaire 94 

- erection 308 

- synthase (NOS) 82, 278 

- vaisseaux coronaires 210 
Nociceptears318,322 
-modalites 318 

- du sommeil 318 
Nociception (v. aussi 

Douleur) 318, 320, 322 
-voies 318 
Nceud 

- atrioventriculaire (noeud 
AV), cceur 192, 194 

- de Ranvier 42, 48 
-sinusal 190, 192,200 
Nombre de Hlifner 128 
Nomogramme de Siggaard- 

Andersen 146, 147C 
Noradrenaline 52, 78, 84, 
230,268,280 

- cessation de l'effet du trans- 
metteur 86 

- coeur 194 

- cortex cerebral 332 

- extraction extraneuronale 86 

- inactivation, MAO 86 

- liberation 84 

- medullosurrenale 86 

- neurone 330 
~ pheochromocytome 216 

- recaptage 86 
g . - recepteur, types 55F 
1 I - regulation thermique 222 
f ! - second messager55F, 274, 

420 . 276 


- secretion d'insuline 282 

- secretion salivaire 236 

- synthese 84 

- tractus gastro-intestinal 234 

- vaisseaux coronaires 210 
NOS (NO synthase) 82, 278 
Nouveau-ne 93D, 94, 118, 

136,220,225,250,288,305 

Noyau(x) 

- accessoire 368 

- amygdalien 280, 340 
-caude310,326 

- cellulaire 

- - pores nucleates 10 

- - structure et fonction 8 et 

ss. 

—synthese d'ARN 8 

- cochleaire 368 

- des cordons posterieurs 322 

- cortical amygdalien 340 

- cuneatus 322 

- de Deiters 328 

- dentatus 328 

- d'Edinger-Westphal 360 

- emboliforme 328 

- fastigial 328 

- globulus 328 

- gracilis 322 

- lateral 230 

- lemniscal, lateral 368 

- olfactif anterieur 340 

- olive superieure laterale 
366 

- paraventriculaire 230 

- pedicule pontique 326 

- du raphe 328 

- rouge 328 

- septaux 330 

- du sommeil 334 

- subthalamique 326 

- suprachiasmatique (NSC) 
334 

- thalamique anterieur 330 

- du tractus solitaire 338 

- vestibulaire 328, 342 
NPY (neuropeptide Y) 86, 

230 

- cotransmetteur 84 

- recepteur, types 55 F 

- second mes sager 55 F 
NSC(noyau 

suprachiasmatique) 334 
NTCP (Na + taurocholate 
cotransporting polypeptide) 
248 

Nucleole 10 

- (cellule), signal de localisa¬ 
tion 10 


- chromatine 8 

Nucleoplasme 8 
Nucleotide 8 
Nutrition 226 

- vegetarienne 142 
Nystagmus 

- calorique 342 

- pathologique 360 

- optocinetique 360 

- pendulaire 328 

- post-rotatoire 342 


O 

0 2 72, 106 

- coefficient 

- - de diffusion de Krogh 22, 

120 

- - de solubilite 128 

- concentration sanguine, 
maximale 128 

-consommation 106, 228 
—action de T3/T4 288 
--mesure 112,120 
—myocarde210 

- - part des organes 130, 

187 A 

—renale 150 

- deficience, v. Hypoxie 

- difference de concentration, 
myocarde 210 

-diffusion 21A 

- - pulmonaire 22 

- extraction 

- - maximale 72, 76, 77C 
-sportif de longue date 

11C 

- - travail corporel 74 

- intoxication 136 
—plongeel34 

- liaison dans le sang 128 

- pression partielle 20 
—alveolaire 120, 128 
—-plongee 134 

- - critique, mitochondries 
130 

- - en haute altitude 136 

- - hyperventilation 120 

- sang arteriel 128 

- - sang veineux mele 120, 

128 

- - stimulus respiratoire chi- 
mique 132 

- transport dans le sang 128 
OAT1 (organic anion- 

transporter 1) 160, 268 
Obesite 230 




I 0CT1 (organic catiomtrans- 
i porter 1) 160 
' Octave 370 
Oculomotricite 328, 359, 

36, 

Ocytocine 269, 280, 303 

- recepteurs 55 F 

- second mes sager 55F, 274, 
276 

- - uterus 304, 308 
CEdeme 208 
-cerebral 172 
-extracellulaire 172 

- intracellulaire 172 

- local 302 

-pulmonaire 118, 120, 122, 
132, 144, 172,208 
(Eil 344 et ss. 

- adaptation 352 

- appareil optique 346 

- motricite 328 

- mouvements 360 

- pression intraoculaire 344 

- reduit 346 

- vision des couleurs 356 
(Esophage 238 et ss. 

- derivation ECG 196 

- pression interpleurale, 
mesure 108 

- sphincters 238 et ss. 
(Estradiol (E 2 ) 298, 300, 302 

- concentration plasmatique 
302 

- synthese 294 

- testicules 306 
(Estriol (E,) 302, 304 
(Estrogenes 268, 298 et ss. 

- actifs par voie orale 302 

- actions 302 

- cycle menstruel 298 

- degradation 302 

- formation 302 

- placenta 304 

- synthese 294 
(Estrone (Ej) 300, 302 

- synthese 294 
17a-OH-pregnenolone 294 
Ohm, unite de mesure 375 
Olfaction 340 
Oligodendrocytes 42, 338 
Oligo-elements 226 
Oligopeptides, v. Peptides 
Oligosaccharides 258 
Oligurie 164 
-choc218 

Olive 

- inferieure 328 

- superieure 368 


Once, unite de mesure 374 
Onde(s) 

- convulsives, EEG 332 

- EEG 332 

- lentes 

- - motilite intestinale 244 

- - estomac 240 
-P(ECG) 196 
-de pression 190 

- propagee 366 
-S (ECG) 196 
-T(ECG) 196,198 
Opioides 280 

- endogene 318 

- exogene (= opiaces) 318 

- liberation de GnRH 300 

- recepteurs, types 55F 

- - tractus gastro-intestinal 
234 

- second messager 55F, 274 
Opsine 348, 350 
Opsonisation94,96 
Oreille (v. aussi Ouie, Son) 

- interne 364 et ss. 

- - potentiel 366 

- - transmission des sons 366 

- moyenne 364 
Oreillette, v. Coeur 
Orexine 230 
Organe(s) 

- circumventriculaires 
(OVLT)280,310,330 

- de Corti 364 et ss. 

-de l'equilibration 328, 342 

- maculaire 342 

- sexuels 

- - femelles 298 

- - males 306 

- subfornical 280 

- vestibulaire 342 

- - nystagmus 360 
Organum vasculosum 

laminae terminalis (OVLT) 
280 

Orgasme 308 
Orientation dans l'espace 
314,342,368 
Ornithine 258 
Orthopnee 108 
Orthostase 6, 204, 216 

- reflexe 7E 
Os 

- action de la calcitonine 
292 

- action du calcitriol 292 

- action des cestrogenes 302 

- action de la PTH 290 

- resorption 290 


Osmolalite 377 

- plasma 92, 377 et s. 

- salive 236 

Osmolarite (v. aussi Osmola¬ 
lite) 377 
Osmole 377 
Osmometre 377 
Osmorecepteurs 170, 272, 
330 

Osmoregulation 170 
Osmose 24 
Osteoclastes 290 
Osteolyse, maligne 292 
Osteomalacie 292 
Osteoporose 302 
Ouabaine26, 170 
Ovaire 268 

- cycle menstruel 298 

- formation de testosterone 
306 

- maturation de l'ovocyte 
298 

- recepteurs HDL 254 
Overshoot, potentiel d'action 

46 

OVLT (organum vasculosum 
laminae terminalis) 280, 

310 

Ovocyte 298 

- nidation de l'ovule 298, 303 

- - maturation 298 et ss. 

- de l er ordre 298 
Ovogenese 298,306 
Ovogonie 298 
Ovulation 298, 300 

- inhibiteurs 300 
Oxalate 262 

- de calcium, calculs 
urinaires 178 

- inhibition de la coagulation 
du sang 102 

- secretion renale 158, 160 
2-oxoglutarate 160, 176 
Oxydation de molecule biolo- 

gique41 
p-oxydation256 
Oxygenation, hemoglobine 
128 

Oxygene,v.0 2 
Oxygenotherapie 136 


P 

P, v. Pression et Pression par- 
tielle 

P(roportional)-recepteurs 
312,314,316 ; V 


Index 


P A (pression de demi-satura¬ 
tion de 1’0 2 ) 128 
Pa (Pascal), unite de mesure 
374 

PA (pression alveolaire) 108 

Pacemaker 

-coeur 192, 194,200 

- - artificiel 200 
--potentiel 192 

—tertiaire 192etss. 

- - ventriculaire 192, 200 

- estomac 240 

- motilite intestinale 244 

- musculature lisse 70 
PAF (platelet-activating 

factor) 100, 102 
PAH (p-aminohippurate) 150, 
160 

Paleocerebellum 326 
Pallidum, v. Globus pallidus 
P-aminohippurate 150, 160 
Pancreas 246 

- enzymes 246 

- hormones 282 

- ilots 268 

- sue pancreatique 246, 252 
Papille du nerf optique 344, 

358 

Paraflocculus 326 
Paralysie 

- cardiaque 198 

- des cordes vocales 118 

- motrice 322 
Parasites, defense 94 
Parasympathique (v. aussi 

Systeme nerveux, vegetatif) 
98 et ss. 

-coeur 194 

- innervant les organes 82 

- irrigation des glandes sali- 
vaires 214 

- irrigation des organes geni- 
taux 214 

- secretion salivaire 236 

- tractus gastro-intestinal 
234 

Parathormone (PTH) 36, 178 
Parkinson morbide 326 
Parotide, v. Glande parotide 
Parvalbumine, fibres muscu- 
laires 64 
Pascal (Pa), 
unite de mesure 374 
Paupieres 344, 359 
Pause, compensatoire 200 

- post-extrasystolique 200 
PBI (protein bound iodine) 

288 


PD- (proportional- 
differentiel) recepteur 312, 
314 

PDGF (platelet-derived 
growth factor) 102, 278 
Peau, recepteurs al-adrener- 
giques214 
-irrigation 186,222 

- mecanorecepteurs 314 
-sensibilite 314 

- organes des sens 314, 322 

- temperature 222 

- travail corporel 74 

- regulation 214 
Penicilline, secretion 

tubulaire 156 
Penis 308 

- erection 278 
Pepsine 238, 242, 258 
Pepsinogene 242, 258 
PepTl (peptide transporteur 

type 1), intestin 258 
PepT2 (peptide transporteur 
type 2), rein 258 
Peptidases 158, 242, 246, 258 
Peptides 

- degradation, renale 148 

- digestion 258 

- reabsorption, renale 156, 
158 

- de satiete 230 

- transmetteur 55F 

- transporteur PepTl 258 
—PepT2158 

PER 334 
Perception 
-des formes 314 
-des objets 314 

- de la profondeur 359, 360 
Perforine 96, 98 
Perilymphe 364, 366 
Perimenopause 298 
Perimetre 358 

Periode, circadienne 334 
Peristaltisme 234 

- estomac 240 

- gros intestin 264 

- intestin 244 

- oesophage 238 
Peroxisomes 14 
Peroxyde d'hydrogene 94 
Perspiration insensible 222 
Perte 

- de connaissance, anoxie 
130 

- de K + 172, 262 
-de sang 218 

PG, v. Prostaglandines 


Phagocytes 94 
Phagocytose 12, 28, 94 
Phase 

- de contact, coagulation du 
sang 103 B2 

- d'ejection, coeur 190, 202 

- d'endormissement 334 

- folliculaire 298, 300 

- luteale (du corps jaune) 
298,300 

- de mise en tension, coeur 
190 

- de proliferation, uterus 298 
etss. 

- refractaire 46 

- - excitation cardiaque 200 

- de relaxation, coeur 190 

- - dans le diagramme du tra¬ 
vail 202 

- de remplissage, coeur 190, 
202 

- de repolarisation, potentiel 
d'action46 

- vulnerable (excitation 
cardiaque) 200 

Phenomene du rebond 272, 
328 

Phenprocoumone 104 
Phentolamine 84 
Phenylalanine 226 
Phenylephrine 87B 
Pheny letanolamine-N-methyl- 
transferase 84 
Pheochromocytome 216 
Phone 362 
Phosducine 350, 352 
Phosphatase(s) 276 

- alcaline 250 
Phosphate 

- absorption intestinale 262 

- de calcium 290 

- - calculs urinaires 178 

- concentration, serum 290 
-deficit 178, 192 

- element-ADN 8 

- equilibre 290 
-exces178 
-excretion 174, 178 

- d’H + 176 

- formation de complexes de 
calcium 178 

- reabsorption renale 158 

- tampon sanguin 138 
Phosphatidylcholine 

(= lecithine) 14, 252 

- bile 248 

- transporteur de l'hepatocyte 
250 







1 Phosphatidylethanolamine 

I 14 

Phosphatidylinositol-4-5- 
* diphosphate (PIP 2 ) 276 
I Phosphatidylserine 14 
Phosphaturie 178 
Pho&phodiesterase 276 

- specifique du GMPc 278 
Phospholipase 

-A, (PL-A2) 246, 252, 269, 
276 

-CI3(PLGp)37Cl,82,84, 

276 

Phospholipides 252 

- coagulation sanguine 102 

- dans les lipoproteines 254 

- dans la membrane cellulaire 

14 

Photorecepteurs 344, 346, 

348 

- distribution retinienne 348 

- potentiel membranaire 354 

- potentiel de recepteur 354 
Phylloquinone 260 
Physiologie 

- des performances 72 et ss. 

- sensorielle, globale 312 
Physique de l'acoustique 362 
Phytine 262 

Pic 

- de FSH 300 

- de LH 300 

Pied, unite de mesure 372 
Piegeage avec les anticorps 
98 

Pigments visuels 344, 348, 

350 

PIH (prolactin-inhibiting hor¬ 
mone = PIF = prolacto- 
statine) (v. aussi Dopamine) 
269,280,293,303 
«Pilule» 300 

Pinocytose (v. aussi Endocy- 
tose) 28 

PIP 2 (phosphatidylinositol-4- 
5-diphosphate) 276 
Pirenzepine 82 
PKA (proteine kinaseA 
= kinase A) 84, 274 
PKC (prekallicreine) 102 
PKC (proteine kinase C) 36, 
37 Cl,70,84,276 
PKG (proteine kinase G) 278 
PLA 2 (phospholipase A 2 ) 276 
Placenta 292 

- fonction 220, 304 

- formation d'hormones 304 
Plan focal 346 


Plancher valvulaire 190, 204 

-coeur 190 

Plaque(s) 

-dePeyer232 

- terminale 

- - blocage 56 

- - motrice 56 

- - potentiel de retour 56 
Plaquettes sanguines, 

v. Thrombocytes 
Plasma 88 

- composition 92 

- volume 

- - deficit de sel 170 

- - mesure 168 

Plasma thromboplastine ante¬ 
cedent (PT A) 102 
Plasmine 104 
Plasminogene 104 
Plasmocytes 94, 98 
Plasticite 

- cellules pyramidales 332 

- musculature lisse 70 
Plate-forme, orgasmique 308 
Platelet-activating factor 

(PAF) 100, 102 
Platelet-derived growth factor 
(PDGF) 102, 278 
PLCp (phospholipase Cp) 82, 
276 

Plethysmographie 

- corporelle 114 

- volume residuel 114 
Plevre 108 

Plexus 

- d'Auerbach (plexus myen- 
terique) 234, 244 

-chororde310 

- de Meissner (plexus sous- 
muqueux) 234,244 

Plongee 134 

- intoxication aF 0 2 136 
PM (cortex promoteur) 324 
PNA, v. Atriopeptine 
Pneumoniell8 
Pneumotachographe 118 
Pneumothorax 110, 134 

-a soupape 110 

- spontane 110 
Podocytes, glomerule 148 
Poids 

- corporel 226 

- - regulation 230, 280 

- - valeurs normales 230 

- unite 374 
Point 

- de congelation de l’eau 375 

- d'epuisement 72 


- indifferent, pression 
veineuse 204 

- principal 346 

- - optique 346 
Poikissen 184 

Polyethyleneglycol, intestin 
262 

Polypeptide, v. Peptides et 
Proteines 

- pancreatique 282 
Polyribosomes 10 
Polysaccharides 

- digestion 258 

- structure chimique 227B 
Polysomes 10 

Polyurie 164 
POMC 

(proopiomelanocortine) 

230,280 

- placenta 304 
Pompe 

- ionique (ATPases) 26 

- musculaire 204 
Pont 310,328 

- mouvements oculaires 360 
Pontocerebellum 326 
Pores nucleates 10 
-fonction 16 

- sequence du signal 10 
Porphyrine 128 

Position de relaxation respi- 
ratoire 112 et ss. 

Postcharge, remplissage du 
coeur 204 

Post-hyperpolarisation 46 
Potassium, v. K + 

Potentia coeundi 306 

- generandi 306 
Potentiel 
-d'action 

- - conduction, nerf 48 

- - depolarisation 46 
-duree, contractilite 

cardiaque 194 

- - ganglion vestibulaire 342 

- - muscle cardiaque 59A, 

192 

—muscle lisse 59A 

- - muscle squelettique 56, 
59A 

- - naissance 46 

- - neurone postsynaptique 
82 

- - overshoot 46 

- - pacemaker cardiaque 192 

- - phase de repolarisation 46 

- - reponse par tout ou rien 46 

- - reseau de Purkinje 200 


Ph 

PQ 
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Index 



Index 


Pa 

Pc 


424 


- de diffusion 22, 32, 44 

- electrochimique 32 

- endocochleaire 366 

- d'equilibre 32 

- - de divers ions 45B 

- du K + 44 
-generateur 312 

- luminal 

- - negatif, transepithelial 

162,236,262 

- - positif, transepithelial 
162,172,178 

- maximal diastolique, pace¬ 
maker cardiaque 192 

- membranaire de repos 44 

- de membrane (v. aussi 
Potentiel de repos, 
electrique) 32, 44 

- - cellules ciliees 366 

- - cellules tubulaires renales 

156 

- - musculature lisse 70 

- - photorecepteurs 354 

- microphonique 366 

- miniature de plaque motrice 
57 B2 

- de plaque motrice (PPM) 56 

- postsynaptique 

- - excitateur (PPSE) 52, 56, 
320 

- - inhibiteur (PPSI) 52, 
82332 

-de recepteur 312 

- - cellules ciliees 366 

- - photorecepteurs 350, 354 

- de repos, oreille interne 366 

- de retour, plaque terminale 
motrice 56 

- seuil 46 

Pouls, pression 190 
Poumon 116 et ss. 

-d'acier 110, 111A2 

- alveoles, temps de contact 
141B 

- capacite de diffusion de 

ro 2 22 

-de choc 122 

- echanges gazeux 120 

- irrigation 106, 122 
-foetus 220, 221B 
-non-homogeneite 122 
-perfusion 122 

- pression d'ouverture 118 

- tension superficielle 118 

- et thorax 
—compliance 118 

- - courbe de distension de 
repos 116 


- - relation pression-volume 
116 

- tensorecepteurs 132 

- vasoconstriction hypoxique 

122 

Pound, unite de mesure 374 
ppb, unite de mesure 376 
ppm, unite de mesure 376 
P (pression intrapleurale) 
108 

PPM (potentiel de plaque 
motrice) 56 
PPSE (potentiel 
postsynaptique excitateur) 
52,56,320 

- cortex cerebral 332 

- peptidergique 82 

- precoce 82 

- tardif 82 
PPSI (potentiel 

postsynaptique inhibiteur) 
52 

- cortex cerebral 332 

- peptidergique 82 
Prazosine 87B 
Prealbumine, fixant la 

thyroxine 288 
Precharge, remplissage du 
coeur 204 

Predepolarisation 46 
Pregnadiol 303, 304 
Pregnenolone 294, 303 
Prekallicreine (PKC) 102 
Preload, remplissage du cceur 
204 

Premier messager, 
v. Hormones 
Prepotentiel 

- cortical 324 

- pacemaker cardiaque 192 
Preproinsuline 282 
Presbyacousie 362, 366, 370 
Presbytie346 

Presentation de l'antigene 96, 
98 

Pression(s) 

- acoustique 362, 368 
-alveolaire (PA) 108, 116 

- capillaire 208 
-colloidoosmotique, v. onco- 

tique 

- de demi-saturation en 0 2 
(PO,) 128 

- de 'filtration (effective) 208 
--choc 218 

--rein 152 

- hydrostatique 208 
—jambes 202 


- intrapleurale (P pJeu ) 108 

- intrathoracique, 
v. intrapleurale 

- oncotique 24, 88, 208, 377 

- - capillaires renaux 166 

- plasma 152 

- osmotique 24 

- partielles (v. aussi divers 
gaz) 

- - loi de Dalton 106 

- - de vapeur d'eau 106 

- veineuse 

—centrale 186, 190,204 
--choc 218 
--courbe 191A 

- - point indifferent 204 

- sanguine 

- - artere pulmonaire 122, 
206 

- - arterielle 206 

-action de l'angiotensine 

n 184 

-amplitude 206 

—choc 218 

-deficit de sel 170 

-foetus 220 

-mesure 206 

—moyenne 188,206 

- recepteurs 214 

-regulation 216 

-systeme renine-angio- 

tensine 184 

-travail, corporel 74 

-valeurs normales 206 

- - diastolique 206 

- - elevee, v. Hypertension 

- - moyenne, regions vascu- 
laires 189A 

—systolique 190,206 

- transmurale 188 

PRH (prolactin-releasing hor¬ 
mone), v. TRH 
Principe 

- de dilution des indicateurs 

168 

- de Fick 106, 130, 389 
--rein 150 

PRL, v. Prolactine 
Proaccelerine 102 
Probability d'ouverture, 
canaux ioniques 34 
Probenecide 160 
Procarboxypeptidases 246 
Processus 

- ciliaires 344 

- de conjugaison 160 

- d'excretion (v. aussi Rein, 
excretion) 160 






Procolipases 246, 252 

Proconvertine102 

Production 

- de chaleur 222 et ss. 

- - action de T/T 4 288 

- d'ions H + 174 
Produit de solubilite, 

calcium/phosphate 290 
Proelastase 246 
Proeminence ampullaire, 
canaux semi-circulaires 342 
Progestatifs 303 
Progesterone 300, 303 

- actions 292, 303 

- concentration plasmatique 

302 

- cycle menstruel 298 

- degradation 303 

- excretion 303 

- formation 294, 303 

- oesophage 238 

- placenta 304 
-respiration 132 

- transport dans le plasma 

303 

Proglucagon 284 

- entenque 282 
Proinsuline 282 
Prolactine (PRL) 269, 274, 

280,303 

- cycle menstruel 298 

- formation de lait 303 

- recepteur 268, 278 

- secretion, effet de TRH 303 
Prolactin-inhibitmg hormone 

(= prolactostatine = PIH) 

(v. aussi Dopamine) 269, 
280, 293,303 
Prolactoliberine, v. TRH 
Proliferation 272 

- lymphocytes 94 
Prolipases 246 
Proopiomelanocortine 

(POMC) 230, 280 
Propnoception 314, 316, 322 
Propriorecepteurs 316 
-cou 328 

Prostacycline (= PGI2) 104, 
269 

Prostaglandine(s) (PG) 148, 
162,232,269 

- actions 269 

- autoregulation 212 

- circulation fcetale 220 

- E 2 214, 318 

" F 2a 214 

-1 (prostacycline) 104, 214, 
269 


- - circulation coronaire 210 

- intestin 262 

- prostate 308 

- second messager 274, 276 

- secretion de bicarbonate, 
estomac 242 

- synthese 269 
-inhibition 269, 318 

- uterus 304, 308 
Prostate 306, 308 
Protanomalie 356 
Protanopie 356 
Proteases (v. aussi 

Peptidases), sue 
pancreatique 246, 258 
Protein-bound iodine (PBI) 
288 

Proteine(s) 

- absorption, intestin 258 
-B798 

-C 104 
-CD4 98 
-CD8 98 
-CD2898 

- CD40 98 

- CD95 (= FAS) 98 

- chaperon 10 

- du CMH 96, 98 
-degradation, renale 148 

- digestion 258 

- enzymes 246, 256 

- equivalent calorique 228 
-d'exportation, synthese 12 

- G (guanyl-nucleotid 
binding protein) 37 Cl, 

55F, 274, 276, 338 

- - adrenorecepteurs 84, 87B 

- - sous-unites 274 

- - type G 82, 84, 274 

- G 36,276 

- - - G if 340 

- G 82,276 

-G q 84, 274, 340, 348 

-G t (transducine) 348 

- d'induction de 
l’aldosterone 182 

-del'heme250 

- HLA (human leucocyte 
antigen) 96 

- kinase II calmoduline 
dependante (CaM-kinase II) 
36,50 

- - neurone 336 

- kinase A (= PKA = kinase 
A)84,274 

- kinase C (= PKC) 36, 
3701,70,84,276 

- kinase G (= PKG) 278 


- liberation d’energie 228 
-de liaison 

- - du calcium (CaBP) 262, 
278,292 

- - du mannose (MBP) 96 

- membranaires 14 

- - glycosylation 12 

- — synthese 12 

- motrices 58, 62 

- nutrition 226 

- permeabilite capillaire 208 

- phosphorylation, 

v. Proteines kinases 

- plasmatiques 377 et ss. 

- - fonctions 88, 92, 377 et s. 

- - de liaison 24, 25C, 88, 

154 

-Ca 2+ 178, 290 

- - tampons du sang 138 

- - types 92 

- pores nucleates 10 
-Q84 

- reabsorption renale 156 

- receptrices, cytoplasmiques 
268,278 

- repressive 8 
-S 104 

- Src 278 

- structure primaire 227B 
-synthese 10, 13F 

- de translocation, 
ribosomale 12 

- transmembranaire 14 
Proteinurie 158, 208 
Prothrombinase 104 
Prothrombine 102, 104 
Protons, v. Ions H + 
Provitamine D 292 

PS, unite de mesure 374 
Pseudohypoparathyroidisme 
290 

PTA (plasma thromboplastin 
antecedent) 102 
Pteroyi-polyglutamate-hydro- 
lases 260 

PTH (parathormone) 36, 

37 C3, 178,290 

- actions 290 

- calcitnol 292 

- deficit 292 

- reabsorption renale du 

Ca 2+ 178 

Ptyaline 236, 258 
Puberte, spermatogenese 
306 

Puissance(s) (v. aussi Poten- 
tia) 

- calcul avec 380 


Pr 

Pu 


42$ 
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Index 



- de dix, calcul avec 380 et 
ss. 

Puits recouverts 28 
Punctum proximum, point 
proximal, ceil 346 
Punctum remotum (PR), ceil 
346 

Pupille 346 

- diametre 344, 352, 358 
Purine 

- second messager 55F 

- types de recepteurs 55F 
Putamen310,326 
Pylore 240 

Pyramide, cervelet 326 
Pyridoxal260 
Pyridoxamine 260 
Pyridoxine 260 
Pyrogene 224 
Pyruvate 72 


Q 

QR (quotient respiratoire) 
120 

Quantite diffusee 20 
Quinine (transport tabulaire) 
160 

-gustation 338 
- transport tubulaire 160 
Quotient respiratoire (QR) 
120,136,228 


R 



R (constante des gaz) 20, 24, 
32 

RA (rasch adaptierender)- 
recepteur314 
Rachitisme 226,292 
Radiation thermique 222 
Radicaux 0 2 94 
Ramollissement du complexe 
ATP64 


Rampe 

- mediane 364 

- tympanique 364, 366 

- vestibulaire 364, 366 
Rapport 

- acide-base, mesure 146 

- volumique, mesure de 
concentration 376 

Rate 

- destruction des erythrocytes 
88 


- formation du sang foetal 
88 


Rayons lumineux, physique 
346 

Rayonnement ultraviolet 292 
RE, v. Reticulum 
endoplasmique 
Reabsorption (v. aussi 
organes concernes) 
Reaction(s) 

- acrosomiale 308 

- d'alarme, hypothalamus 
330 

- constante d'equilibre 40 

- constante de Raten 40 

- couplee 41 

- endergonique 38 

- endothermique 38 

- exergonique 38 

- exothermique 38 
-de Lewis 214 

- d'hypersensibilite (v. aussi 
Allergies) 100 

-photochimique 

- vitesse 40 

- zonale 308 
Recepteur(s)312,337 

- aux accelerations 314 

- de l'acetylcholine 56, 82 

- - antagonistes 82 

- apparitions 79A 
--coeur 194 

- - estomac 242 

- - glandes salivaires 236 

- - ionotrope 56 

- - nicotinergique 56 

- - types 55F, 56 

-M, second messager 

274,276 
-a l’amer 338 

- AMP A, v. Glutamate 

- associes aux tyrosine- 
kinases 278 

-ATI 184 
-ATII 184 
-du Ca 2+ 292 

- - rein 178 

- a la capsaicine 314, 318 
-CD45278 

-a la chaleur 314 
-de la circulation 214 

- de contact (tactiles) 314 

- D (dopamine) 55F, 274 

- D(ifferentiel) 312, 314, 316 

- a la dihydropyndine 
(DHPR) 62 

- - muscle cardiaque 194 
-al'etirement214 

- des follicules pileux 314 
-de force 316 


- guanyi cyclases 278 

- H (histamine), second mes¬ 
sager 55F, 212, 276 

- H second messager 55F, 
274 

- indiquant la position 316, 
342 

-d'intensite 314 
-J132 

- lumineux, 

v. Photorecepteurs 

- de la melanocortine 230 

- m-GLU, second messager 

274,276 

- nucleates, calcitriol 292 

- de position articulaire 316 

-a la pression 314 

- - rectum 264 

- proportionnel 312 et ss. 

- a la ryanodine (RYR) 62, 

64 

- scavenger, LDL 256 
-dessens6.55F.312 
--ADH 55F, 212 

- - adrenaline, v. Recepteurs 
adrenergiques 

- - angiotensine II 212 
-CCK55F 

-estomac 242 

-vesicule biliaire 248 

- dopamine 248 

- - endotheline 212 

- - histamine 55F, 212, 242, 

274,276 

- - hormones 266, 268, 274 

- - immunoglobulines 96 

- - internalisation 52 

- - ionotrope 52, 55F, 82 

- - metabotrope 52, 55F, 82 

- - noradrenaline, 

v. Recepteurs adrenergiques 

- - presynaptique, v. Autore- 
cepteurs 

- - proteine G dependants 52 
—recyclage 12,13F, 29C 

- - tyrosine kinase 282 

- serine/threonine kinases 
278 

- P-TGF 278 

-de type 1 (VRl)ala 
vanilloide 314 

- tyrosine 

- - kinases 278 

- - phosphatases 278 

-V, (ADH), second messager 
276 

- V 2 (ADH) 24 

- - second messager 274 








-aux vibrations 314 

- visuels 316 

Reconnaissance de forme 314 
Recovenne 350,352 
Recrutement 

- fibres nerveuses 368 

- unites motrices 58 
Rectum (v. aussi Intestin) 264 
5a-reductase, testosterone 

306 

Re-entree, excitation 
cardiaque 194, 200 
Reflexe(s) 

- abdominal 320 

- d'accommodation 

- - estomac 240 

- - intestin 244 

- - rectum 260 
-d'axone 214 

- de Bainbridge 216 

- cervical, tonique 328 
-circulatoires 216 

- de compensation de charge 
316 

- conditionnes 242 

- - secretion salivaire 236 

- consensuel 359 

- corneen 320, 359 

- cremasterien 320 
-de deflation 132 

- developpement 320 

- diagnostique 320 

- enterogastrique 240 
-d'etirement 316 

- exteroceptif 320 

- de flexion 320 

- de fuite 320 

- gastrocholique 264 

- de Gauer-Henry 170 
-deHead 132 
-deHenry-Gauer218 

- de Hering-Breuer 132 
-de Hoffmann 316 

- labyrinthique, tonique 328 

- de lactation 303 

- locomoteur 320 

- manque 320 

- monosynaptique 316 

- de nutrition 320 

- orthostatique 204 
-patellaire visuel 316 

- peristaltique 234, 244 

- plantaire 320 

- polysynaptique 320 

- de posture 328 

- proprioceptif (v. aussi 
Reflexe d'extension) 316, 
328 


■ de protection 320 

-pupillaire352,359 
-du rot 238 

■ de redressement 328 

- sexuels 308 

- statocinetique 328 

- tractus gastro-intestinal 234 

- vago-vagal, cesophage 238 

- vegetatif 320 

- vestibulaire 342 

- vestibulo-oculaire 342 
Refringence (= pouvoir de 

refraction) 346 

- maximale 346 
Region 

- olfactive 340 

- pretectale 359 
Regulation 4,266 

- de la circulation 
-effetBayliss212 
-hormonale 212 

- - locale metabolique 212 
-nerveuse 214 

- - role du sympathique 214 

- elaboree 6 

- humorale 272 

- retroactive 268 

- de la temperature 224 
-du volume 170 

Rein 148 

- action (s) 

- de I'aldosterone 182 

- - des glucocorticoides 296 
—delaPTH 178 
-anatomie 148, 149 A, B 

- anse de Henle 164 

- - permeabilite a I'eau 166 

- - reabsorption de Ca 2+ 178 

- - reabsorption de K + 156 

- - reabsorption de Mg 2+ 172 

- - transport de Na + 162 

- appareil juxtaglomerulaire 
184 

-aquaporine166 

- balance glomemlotubulaire 
166 

- canaux 

- K + 162 

- Na + 172 

- clairance 152, 389 

- eau 164 

- - de l'inuline 152, 154 
--duPAH 150 

- consommation d’0 2 150 
-diurese 172,176 

- echange a contre-courant 
164 

- endopeptidases 158 


- equilibre 

- - acido-basique 174 

- - de filtration 152 

- de K + 180 

- excretion 

--acidite titrable 178 

- - ammonium/ammoniac 76, 
174 

- - autoregulation 150, 212 
--bicarbonate 138, 144 
-- Ca 2+ 178 

-eau 154, 157D, 164 

-action des 

glucocorticoides 296 

- - electrolytes 157D 

- - fractionnelle (elimination 
fractionnelle, EF) 152 et ss. 

--de H + 142, 174 

- - hormones steroides 294 

- - Mg 2+ 178 

- - phosphate 176 et s. 

- - quantite de substances 
152 

- - substances organiques 
157D, 158,160 

- - urobilinogene 250 

- - zone de regulation 151C 
-filtration 148, 152 

- - quantite de substances 
158 

- - substances dissoutes 154 

- flux plasmatique, renal 
(FPR) 150 

- fonctions 148 

- fraction de filtration (FF) 
152 

- glomerulaire 150 et ss. 

- H + -ATPase 174 

- H + -K + -ATPase 154 
-insuffisance 142, 176 

- - vitamine D 292 

- irrigation sanguine (FSR) 
150 

- - mecanismes de 
concentration 164, 166 

--medullaire 172 
-metabolisme 150,282 

- - de la glutamine 176 

- nephrons juxtamedullaires 
150 

- Na + -K + -ATPase 156, 162 
--fonction 154 

- perte de K + 172 

- potentiels, transepitheliaux 
156,162 

- pression de filtration, effec¬ 
tive 152,390 

- processus 


He 
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- - de conjugaison 160 

- - de transport 154 et ss., 

155B,C 

- quotient de clairance 152 

- reabsorption 

- - bicarbonate 174 

- - Ca 2+ 172, 290 
--OI 162 

- - D-glucose 158 

- eau 154, 164 

- - electrolytes 157D 

- - fractionnelle 154 

- K + 180 

- Mg 2+ 172 

- - Na + 162 

-bilan energetique 162 

-forces motrices 156 

-dans le tube collecteur 

182 

- - phosphate 178 

-action de la PTH 292 

- - substances organiques 
157D, 158 

-recepteurs 
--al'ADH 166 

- - a 1 -adrenergiques 214 

- - au Ca 2+ 178 

- au Mg 2+ 178 

- r6nine 184 

- retroaction (feed-back) 
tubuloglomerulaire 172 

-secretion 154 

- H + 174 

- K + 172, 180 

- - substances organiques 
160 

-solvent drag 162 

- synthese du calcitriol 290 

- taux de filtration, glomeru- 
laire (TFG) 150 

- - influence des glucocorti- 
coides 296 

-tightjunctions (jonctions 
serrees) 154 

- types de nephrons 148 
-ultrafiltrat 154 
-uree 166 

- utilisation 

—del'ATP 154 

- - de l'atriopeptine 152 
-vaisseaux 148 et ss., 151A, 

164, 184 

- - hypertension 216 
--pression 15 IB 
Rejet d'organes 100 

- immunosuppression 98 
Relation 

- de Fechner 354 


- ventilation-perfusion 122 

- de Weber 352 
Relaxation, receptive 238, 

240 

Release-inhibiting hormone 
269 

Releasing hormone 269, 280 
Rendement corporel 76 

- mesure 76 

- unite de mesure pour 74 
Renforcement, cochleaire 368 
Renifflement 340 

Renine, hypertension 216 
Replication, cellule 8 
Reponse 

- immunitaire, retardee 96 

- locale 46 

- primaire, defense immuni¬ 
taire 94 

- secondaire 94 
Reproduction 298 et ss., 

330 

Reseau de Purkinje 192 

- potentiel d'action 200 
Reserve 
-d'ACTH294 
-coronaire 210 
Residu(s) 

- monoiodothyrosine (MIT) 
286 

- des VLDL (v. aussi IDL) 
254 

Resistance 
-a l'ecoulement 
—circulation 186, 188 

- - resistance peripherique 
totale (RPT) 188 

- electrique, unite de mesure 
375 

- peripherique totale (RPT) 
186,206 

Respiration 106etss. 
-artificielle 110 
-bouche-a-bouche 110 

- en haute altitude 132, 136 
-par manque d’0 2 136 

- d’0 2 136 
--artificielle 132 

- a pression negative, respira- 
teur 110 

- a pression positive, respira- 
teurllO 

- tissulaire 130 

Reste diiodotyrosine (DIT) 

286 

Restes de chylomicrons 254, 
256 

Reticulocytes 88 


Reticulum 

- endoplasmique 10, 12, 26 

- sarcoplasmique 60, 194 
ll-c»-retinal348 
Retine 344, 346, 356 

- cellules ganglionnaires 
358 

- points correspondants 360 

- traitement du signal visuel 
354 

Retmol 260, 350 
Retour, veineux 204 

- forces motrices 204 

- respiration 204 
--artificielle 110 
Retraction, thrombus 102 
Retroaction 

- negative 4, 272, 286, 300, 
306,318 

- - liberation de TSH 288 

- positive 272, 300, 304 

- tubuloglomerulaire 
(TGF(eed-back)) 184 
Reverse T3 (rT3) 288 
Rhodopsme 348, 352 

- kinase 350 
Rhume des foins 100 
Riboflavine 260 
Ribose 8 
Ribosomes 10 
Rigidite326 

- cadaverique 64 

- de decebration 328 

- muscle squelettique 66 
Riva-Rocci (v. aussi Mesure 

de la pression arterielle) 
206 

Rouge de phenol, secretion 
tubulaire 160 

RPT (resistance peripherique 
totale) 186 et s. 
rT3 (reverse T3) 288 
RYR 65D 
RYR1 63B 
RYR263B 
Rythme 

- circadien 296, 334 

- - temperature corporelle 
224 

- nycthemeral (veille- 
sommeil) 296 

- sinusal, coeur 192 


S 

Sac 

- lacrymal 344 

- nucleaire fusorial 316 








Saccades 359, 360 

- de retour rapide 360 
Saccharase258 
Saccharine, gout 338 
Saccharose, digestion 258 
Saccule 342 

SAI (slow adaptierender)- 
recepteur de pression 314 
SAID 14 

Saignement menstruel 280, 
298 et s. 

Salbutamol 87 B 
Salive 236 

- primaire 236 

- secondaire 236 
Saliuretiques, salidiuretiques 

172 

Sang 88 et ss. 

- composants 88 

- concentration en 
bicarbonate 142, 146 

-debit 188 

- distribution dans 
l'organisme 187 A 

- fonctions 88 

- lipides 256 

- pression partielle de 
CO, 142 

- proprietes hemodynamiques 

92 

- tampons pH 138, 146 

- teneur en gaz 107A 

- transport d'hormones 268 
-valeur du pH 138 

—mesure 146 

- - normales 142 

- viscosite 92 

-sejour en altitude 136 

- vitesse d'ecoulement 92, 
188,190 

- - regions vasculaires 189A 
Sangle abdominale 108, 238, 

264 

Sarcolemme 56, 60 
Sarcomere 60 et ss. 

- allongement prealable 68 
Sarcoplasme 60 
Sarcosomes 60 
Saturation en 0- (SO.) 126, 

128 

-foetus 220,221A 

- influence sur la courbe de 
dissociation du C0 2 126 

Sclerotique 344 
Scorbut 226 
Scotome 358 

Seconds messagers 268, 274 
et ss. 


- recepteurs adrenergiques 84 
et ss. 

- recepteurs M- 
cholinergiques 82 

- recepteurs 

neurotransmetteurs 52, 55C 
Secretine 234, 240 

- estomac 242 

- oesophage 238 

- second mes sager 274 

- secretion d'insuline 282 

- secretion pancreatique 246 
Secretion 
-constitutive 13F 

- de K + 

- - glandes salivaires 236 

-intestin 262 

--reinl72 

-d'ions H + 

- - estomac 242 
--renale 174 

- de lochies 303 
-pulsatile306 

- renale, v. Rein 
Segmentation, rythmique 244 
Sejour en altitude 136 

- hypoxie hypoxemique 130 

- secretion d'erythropoietine 
88 

Sel de cuisine v. NaCl 
Selectme(s) 14, 98 
Selection, clonale, 
lymphocytes 94 
Selenium (Se) 226 
Selles 262, 264 

- couleur 250 

Sels (acides-) biliaires 246 

- absorption, ileon distal 252 

- conjugues 248, 252 

- cycle enterohepatique 252 

- fonction 252 

- pool de l'organisme 248 

- primaires 248 

- secondaires 248 

- synthese, fonction d’excre- 
tion 248 

- transporteur 248 
Sensation 312 
Sensibilisation 94, 318 

- groupes sanguins Rhesus 
100 

- voie reflexe 336 
Sensibilite 
-motrice 316, 342 
-profonde 316, 322 

- somatique 314, 322 

- somatoviscerale 314 
-superficielle 314, 322 


-tactile314 

Sensorimotricite 314, 324 et 
ss. 

Sequence du signal 12 
Serotonine(=5-HT=5- 
hydroxytryptamine) 230 

- cortex cerebral 332 

- neurone 330 

- second messager 55F, 274, 
276 

- thrombocytes 102, 103A 

- transport tubulaire 160 

- types de recepteurs 55F, 
274,276 

Serum 88 
Servoregulation 6 
Seuil(s)312 

- absolu 

- - audition 362 
--olfaction 340 
--vision 352 

- anaerobie 72 

- des differentes frequences, 
oreille 368 

- differentiel 

- - aerobie 76 

- - anaerobie 72, 76 

- - auditif 368 
--gout 338 

- - gustatif 338 

- - odorat 340 

- - olfactif 340 

- - ouie 362 et ss. 

- - vision 352 
--visuel 352 

- de discrimination entre 
deux points 314, 322 

- d'intensite 

- - olfaction 340 

- - gustation 338 
--sons 368 

- d'orientation, simultane 314 

- de perception acoustique 
362 

- de reconnaissance 
--gustation 338 

- - olfaction 340 

- de sensation, olfaction 340 
Sex-hormon binding globulin 

(SHBG) 268, 302, 306 
Sexe 

- chromosomique 306 

- genetique 306 
SGLT1 (sodium-glucose 

transporter type 1) 158 
SGLT2 26, 158 
SHBG (sex-hormon binding 
globulin) 268, 302, 306 


I Shunt 120 
I - arterio-veineux 122 

- - droit-gauche 220 

- - gauche-droit 220 
Sifflantes, voix 370 
Sifflement 370 
Signal 

- costimulateur 98 

- de transduction 266, 274 
Signal-recognition-particle 

(SRP) 12 

SIH (somatostatine) 86, 230, 
234,240,269,280,284 et s. 

- actions 284 

- estomac 234, 242 

- liberation de glucagon 272, 
284 

- recepteurs 55 F 

- second messager 55 F, 274 

- secretion 284 

- - d'insuline 272, 282 

- en tant que cotransmetteur 
84 

Sildenafilcitrate (Viagra®) 

278 

Silicium (Si) 226 
Site de stockage du £a 24 - 

- fibre musculaire 
squelettique 60 

-IP,276 

- myocarde 194 
SNAP-25 (synaptosome-asso- 

ciated protein 25) 50 
SNARE (synaptosome-asso- 
ciated protein receptor) 

30 

SNC (systeme nerveux 
central) (v. aussi Cerveau, 
Moelle epiniere. Cortex) 
310etss. 

SNE (systeme nerveux ente- 
rique)234 

SNV, v. Systeme nerveux, 
vegetatif 

SOI, (saturation en 0 2 ) 126 
Sodium, v. Na 4 ' 

Soif 168, 170,236 
-choc 218 

Solvent drag 24, 156, 162 
Somatoliberine (growth hor- 
mon-releasing hormone 
= GRH) 230, 264 
Somatomedine 280, 284 
Somatostatine, v. SIH 
Somatotopie 322, 324 
Somatotropine (= hormone 
somatotrope = STH) 269, 
■■ 280, 284, 288,303 



- recepteur 278 
Sommation 320 

- contractions repetees du 
muscle squelettique 66 

- spatiale 320, 358 

- - du neurone 52 
--visuelle352 

- temporale 320 

- - du neurone 
--visuelle352 
Sommeil 334 

- axonal 46 

- endormissement 334 

- NREM (Non-REM) 334 

- profond 332, 334 

- REM (rapid eye 
movements) 334 

- de reve 334 

- stades 332, 334 

- SWS (slow wave sieep) 334 
Son 

- complexe 362 

- - analyse 368 

- conduction 

- - aerienne 364 
--osseuse 364 

- direction 368 

- durete d'oreille 364 

- eloignement d'une source 
368 

- intensite 362, 368 

- recepteurs 364, 366 

- sensibilite 362 

- traitement du stimulus, 

SNC 368 

- vitesse 362 
Sone 362 
Sonie 362 
Sorbitol 262 
Sortie 

- de calcium 290 

- de K + , plaque terminale 
motrice 56 

Sound pressure level (SPL) 
362 

Soupape de Rahn 114 
SP (substance P) 86 
Spermatides 306 
Spermatocytes du 1° ordre 
306 

Spermatogenese 306 
Spermatogonies 306 
Spermatozoides 306 

- action des oestrogenes 302 

- mobilite 30, 58 

- processus de fecondation 
308 

- uterus 302 et ss. 


Sphincter 

- anal 264 

- oesophagien 238 
-precapillaire 188 
Sphmgomyeline 14 
Spike, v. Potentiel d'action 
Spines, v. Cortex cerebral 
Spinocerebellum 326 
Spirolactone 172 
Spirometre 112, 116 

SPL (sound pressure level) 
362 

Split brain (section des 
connexions interhemisphe- 
riques) 337 

SPM (systeme phagocytaire 
mononucleaire) 96 
Sport 74 et ss. 

- echange d'energie 72, 226 
Squalene 294 

SRE (systeme reticulo-endo- 

thelial) 96 

SRH (somatoliberine) 269, 
280 

SRP (signal recognition par¬ 
ticle) 12 

Standard temperature 
pressure dry (STPD) 112 
Staphylokinase 104 
Statolithes 342 
Step test de Margaria 76 
Stercobiline 250 
Stercobilinogene 250 
Stereocils 342 
Stereognosie 314 
Sterilite 303 

STH (= hormone somatotrope 
= somatotropme) 269, 278, 
280,284,288,303 

- recepteur 278 
Stimulation 

- lumineuse, mise en oeuvre 
retinienne 354 

- de la respiration 
--diminuee 144 

- - respiration en altitude 136 
Stimulus(i) 

-adequat 312 
-qualites 312 
-respiratoires 132 
-transduction 312 

- transformation 312 

- de succion 280 

STPD (standard temperature 
pressure dry) 112 
Strabisme 360 

- d'accompagnement 360 
Streptokinase 104 








Stress, secretion de cortisol 

296 

- hyperprolactinemic 303 

- liberation de CRH 296 
Striatum 326 

Strie(s) 

- vasculaire 366 

- Z, sarcomere 60 
Strophantine 194 
Substance(s) 

- minerales, nutrition 226 

- noire 326 

- odorante 340 
-P(SP)52,86,318,326 

- - vesicule biliaire 248 

- reticulee activatrice 
ascendante (SRAA) 
322,332 

- de transmission, v. Neuro- 
transmetteur 

Substrat(s) 

- energetiques, acides gras 
libres 256 

- recepteur de l'insuline-l 
(1RS-1)284 

- de la renine 184 
Sue 

- gastrique 242 

- - pH 242 

- - reflux 238 

- nucleaire, v. Nucleoplasme 
Succmate, transport tubulaire 

160 

Succion 320 

Sucre (v. aussi Saccharose, 
Oligo- et Polysaccharides) 

- de canne, saccharose 258 

- du lait (lactose) 258 
Sucre 338 

Sucrose, v. Saccharose 
Sulfate 

- absorption intestinale 262 

- conjugaison avec 160, 250 

- - des hormones steroides 
264 

- conjugues, secretion 
tubulaire 156,160 

- - transporteurs 250 

- de magnesium 248 

- reabsorption renale 158 
Superoxyde-dismutase 94 
Superposition, convulsions 

du muscle squelettique 66 
Suppositoires (medicaments) 
264 

Suppression 

- du bruit, voies auditives 
368 


- saccades 360 

- - cellules T helper 98 
Surcharge 

- adipeuse 284 
-ponderale 226, 230 
Surfactant (surface active 

agent) 118, 122 
-hyperoxie 136 
Suxamethonium 45, 56 
Sympathique (v. aussi 
Systeme nerveux, vegetatif) 
78, 84 et s. 

-coeur194 

- constriction veineuse 218 

- reaction d'alarme 330 

- regulation nerveuse de la 
circulation 214 

- secretion salivaire 236 

- tractus gastro-intestinal 234 

- travail corporel 74 

- vesicule biliaire 248 
Symport 

- definition 26 
-avecH + 258 

- Na + -Cl~ 28 
-Na + -2C1-K + , inhibition 

172 

- - glandes salivaires 236 
--rein 162 

- Na + -3 HCO; 162, 174 

- 2Na + -I- (NIS) 286 

- Na + -phosphate 178 
-peptide-H + 28, 158,258 
Synapse 50 et ss. 

- arret de la trasnmission 52, 

56 

- axoaxonale 320 
-electrique 18,50 

- fonction de valve 48 

- inhibition de la 
transmission 320 

- latence 52 

- nicotinergique 52 

- potentiation 50 

- principales fonctions 42 

- recepteurs postsynaptiques 
50,55F 

- reciproque 340 

- sommation (potentiation) 50 

- vue d'ensemble 43 A3 
Synapsine 50 
Synaptobrevine 50 
Synaptosome-associated pro¬ 
tein receptor (SNARE) 30 

Synaptotagmine 50 
Syncitium 16 
Syndrome 

- d'Adam-Stokes 200 


- de Brown-Sequard 322 
-deConn 182 

- de Crigler-Najjar 250 

- de Dubin-Johnson 250 
-de Fanconi 158 

- de Korsakoff 337 

- des membranes hyalines du 
nouveau-ne 118 

- nephretique 158 
Systeme 
-ABO 100 

- activateur, formation reticu¬ 
lee ascendante SRAA 322 

- a basse pression 186 

- du complement 94, 96, 100 

- a contre-courant multiplica- 
teur 164 

- endocrinien 266 et ss. 

- ferme 41 

- a haute pression 186 
-d'integration de 

l'organisme266 

- koniocellulaire 358 
-limbique310, 330 

- longitudinal, muscle 60 

- magnocellulaire 358 

- massique 372 et ss. 

- nerveux 

- - autonome, v. vegetatif 

- - central (SNC) (v. aussi 
Cerveau, Moelle epiniere, 
Cortex) 310etss. 

- - enterique (SNE) 234, 266 

- - integration de 
l'organisme 266 

- - parasympathique 78 et 
ss., 82, 266 

- - somatique 266 

- - sympathique 78 et ss., 82, 
266 

- vegetatif (SNV) 78, 80, 
81A,82,266 

-centres 78 

-cotransmetteur 86 

-innervant les organes 78 

- optique, simple 346 

- ouvert 40 

- parvocellulaire 358 

- phagocytaire 
mononucleaire (SPM) 96 

- porte, hypothalamus 280 

- regie 4 

- - prise en compte rapide 
des fortes perturbations 6 

- renine-angiotensine (-aldo¬ 
sterone) 170, 184,218 

- reticulo-endothelial (SRE) 
96 
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- Rhesus 100 

- T, muscle squelettique 60 

- temporal, median 336 
Systole, cceur 190 


T 

T3 (triiodothyronine)268, 
278,288 

T3, T4, recepteur nucleaire 
278,288 

T4 (tetraiodothyronine = thy¬ 
roxine) 268, 286, 288 
Tache aveugle 348, 358 
Tachycardie 200 

- choc circulatoire 218 

- sinusale 200 

- ventriculaire 200 
Tachypnee 108 
Tachyquinine 55F 

- second messager 276 
Tampon(s) 138, 378 et ss. 

- bicarbonate-C0 2 140 

- C0 2 -bicarbonate 140 
-hemoglobine 124, 128 

- non bicarbonates 126, 138, 

140, 144etss. 

Taurine 248 

TBG (thyroxin binding globu¬ 
lin) 288 

TBPA (thyroxin binding 
prealbumin) 288 
Technique du patch-clamp 
34 

Tectum 326 
Telencephale310 
Temperature (v. aussi 
Chaleur) 375 
-basale298 

- de confort 224, 226 
-corporelle 375, 381C 

- - cycle menstruel 298 

- - mesure 224 
—respiration 132 

- - valeur de consigne 224 

- - variation journaliere 224, 
380B 

- du noyau 222, 224 

- unite de mesure 375 
Temps 

- de conduction atrioventricu- 
laire (ECG) 196 

- de latence, voie auditive 
368 

-de reflexe 316, 320 

- de saignement 102 
Tendance aux hemorragies 

104 


Tension 

- electrique, unite de mesure 
375 

-de la paroi 188, 190 
-superficielle, alveoles 118 
Tension-time-index 210 
Terminaison 

- annulospiralee 316 

- motrice (muscle) 58 

- - plaque motrice terminale 

56 

- nerveuse, libre, olfaction 
340 

Testicule 268, 306 

- effet de la FSH 306 

- recepteurs HDL 254 
Test(s) 

- respiratoires, dynamiques 
112,118 

-deTiffeneau 118 
Testosterone 268, 300, 306 

- recepteurs 278, 306 

- synthese 294 
Tetanie 46, 290, 292 
Tetanos, muscle lisse 70 

- muscle squelettique 66 
Tetraiodothyronine (T 4 ) 286 
Tetrodotoxine (TTX) 47B 
TFG, v. Rein 

Thalamus 318, 324, 340 

- desinhibition 326 

- noyau non specifique 322 

- noyau somatosensoriel 322 

- situation 310 

- ventral 338 

- voie auditive 368 

- voie visuelle 358 
Theophylline 276 
Theorie des couleurs 

complementaires de 
Hering 354 

Therapie anticoagulante 104 
Thermodynamique 38 et ss. 
Thermogenine 222, 230, 

288 

Thermorecepteurs 224, 314 

- centraux 224 

- hypothalamiques 330 
-peripheriques 224, 314 
Thermoregulation 222 et s. 

- secretion de TRH 286 
Thiamine 260 
Thiazide 162, 172 
Thiocyanate 286 
Thiouracil 286 
Thorax 108 et s. 

Threonine 226 
Thrombine 102 et s. 


Thrombocytes 88, 102 et s. 
-agregation 102 

- |3 2 -adrenorecepteurs, 85 
—inhibiteurs 104 
Thrombokinase tissulire 104 
Thrombomoduline 104 
Thrombopathie 104 
Thrombopenie 100, 104 
Thromboplastine tissulaire 

102 

- inhibiteur 104 
Thrombopoietine 88, 148 
Thrombose 104 
Thromboxane (s) 269 
-A 2 (TXA 7 ) 102,214 

- second messager 276 
Thrombus 104 
-retraction 102 
Thymine 8 
Thymosine 268 
Thymus 88, 94 
Thyreocalcitonine 292 
Thyreoperoxydase (TPO) 286 
Thyroglobuline 286 
Thyroliberine (TRH) 269, 

286,303 

Thyrotropine (TSH) 269,286 
Thyroxine, v. T 4 
Thyroxine binding globulin 
(TBG) 288 

- prealbumine (TBPA) 288 
Tightjunctions 

- fonction 18 

- tube renal 154 
Timbre 362 
Tissu adipeux 

- brun 85, 288 

- production de chaleur 222 

- stockage des acides gras 
libres 256 

Titine 60, 66 

Titration, solution tampon 
379 et ss., 380B 
TNF (tumor necrosis factor) a, 
action sur la secretion de 
CRH 296 
Tocopherol 260 
Tolerance, immunologique 

- peripherique 98 

- centrale 94 
Tonicite 377 et s. 

Tonotopie, voies auditives 

368 

Tonus 

- muscle lisse 70 
-myogene 70 

- - neurogene 70 

- muscle squelettique 328 







- reflexe, musculature sque- 
lettique 66 

Ton-, unite de mesure 374 
Toux 132,320,370 
Toxine 

- cholerique 262, 276 

- pertussique 276 

tPA (tissue plasminogen acti¬ 
vator) 104 

TPO (thyreoperoxydase) 

286 

Trachee 370 
Tractus 

- corticospinal 324 

- gastro-intestinal 232 et ss. 

- - bacteries 240 

- - durees de transit 233A 

- - hormones 234 

- - innervation 78 et ss., 234 

- - integration nerveuse et 
hormonale 234 

- - irrigation 186, 232 

- - motilite interdigestive 
240 

- - neurotransmetteurs 234 

- - temps de transit 232 

- olfactif 340 

- optique 358 

- reticulospinal lateral 328 

- - median 328 

- retinohypothalamique 334 

- rubrospinal 328 

- spinocerebelleux 328 

- spinoreticule 318 

- spinothalamique 318, 322 
-urinaire 148 

- vestibulospinal 328 
Transcobalamine 92, 260 
Transcortine (cortisol binding 

globulin = CBG) 92, 296 
Transcytose 18 
Transducine (= proteine G t ) 
276,348,352 
Transduction312 

- canal, cellules ciliees 366 

- du signal 266, 274 
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